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INTRODUCCTION.

En la actualidad hay la tendencia a -—
identificar la deshidrogensasa alfa-hidroxibutiri-—
ca con la izoenzima deshidrogensa ldctica, frac ——
cién 1.

En el infarto al miocardio se ha ob-——
servadc experimentalmente que una elevacidn en sue
ro de la deshidrogenasa ldctica junto con las frac
ciones ripidas, trae consecuentemente una elevacidn
de la deshidrogenasa alfa~hidroxibutirica.

En Hipltesis a esta situacidn y con el
fin de corroborar lo anterior se eligid este tema-—
de trabajo, el cual lo hemos titulado:

"CORRELACION ENTRE LA ACTIVIDAD DE LA-
DESHIDROGENASA ALFA-HIDROXTBUTIRICA Y LA ELECTROFQO
RESTS DE LAS ISOENZIMAS DE LA DESHIDROGENASA LACTIL
CA EN PACIENTES CON INFARTO DEL MIOCARDIO".

Con el proyecto de trabajo en la si -
guiente forma:

l.— Estudio de 25 pacientes con infar-
to del miccardio diagnosticado cli
nicamente. Trece con otras afec—
ciones. Efectuindose las determi-



naciones simultaneas de la deshidro
genasa alfa-hidroxibutirica e izoen
zimas de la deshidrogenasa licti--—
Cae

2.~ Seleccién de pacientes con diagnds
tico de infarto del miocardio u o-
tras afecciones cuya actividad de-
deshidrogenasa lictica estd arriba
de las 500 unidades.

3e— Los estudios de deshidrogenasa al-
fa-hidroxibutirica y deshidrogena—
sa ldctica fueron efectuadas duran
te las 2/ horas de su obtencién pa
ra evitar alteraciones en la enzi-
ma con los consecuentes errores dg
bido a ello.

L.— Establecer la relacién entre la -
deshidrogenosa alfa-hidroxiburiri-
ca con la relacién porcentual” de-
las isoenzimas DHL-1 y UHL-2.
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GENERALIDADES.

EXNZINMAS EN EL DIAGNOSTICO CLINICO.

Las enzimas son catalizadores orginicos
solubles, de naturaleza coloidal producidas por un
organismo vivo, son producidas intracelularmente -
y liberadas hacia el plasma y liquidos orgaficos,-
en los cuales podemos medir su actividad.

Las enzimas que se encuentran en la san
gre son derivadas de la destruccidén normal de los—
tejidos, y la concentracién de estas suelen ser mu
cho menor en la sangre que dentro de la célula.

La distribucién de las enzimas varia -
de un tejido a otro, se encuentran dentro de una -
misma célula diferentes enzimas en las diversas es
tructuras u organelos subcélulares, tales como el
nidcleo, las mitocondrias, los lisosomas, los micro
somas y el citoplasma. Aunque no se conoce con ——
exactitud el proceso por el cual son eliminadas -—
las enzimas del suero, si se sabe que las distin -
tas enzimas desaparecen a diferentes velocidades -
que afectan indiscutiblemente los valores de las -

concentraciones enzimiticas que se miden en suero.

Cuando se lesionan o destruyen células,

la membrana celular se torna porosa y permite el —



paso de las enzimas hacia el liquido intracelular,
y de éste, al compartimiento vascular., Cambios ——
en las concentraciones de enzimas en el suero re -
flejaran estados de salud o de enfermedad.

En los tejidos se encuentran diversas —
. I d .
enzimas, las cuales son especificas de ellas, en—
contrindose una elevacién de su concentracidén san-
L . - # ..

guinea cuando existe una lesidén de ese tejido en —
particular, y nos ayudan al diagndstico. Asi como
la medicién seriada de concentraciones enzimiticas
nos da una informacidn sobre el progreso o remi-—
sién tisular; datos dtiles para vigilar la evolu——
¢ién del padecimiento,

La actividad enzimitica es la suma de——
influencia catalizadora de una apoenzima, sus coen
zimas, activadores, inhibidores y antienzimas. -—
Los factores que influyen la actividad sérica enzi
mitica son:

DANO TISULAR ESPECIFICO.

DANO TITULAR LIBERACION ENZIMATICA  SINTESIS-

ENZIMATICA
ALTERADA.
EXCRECION CONC. ENZIMATICA SERICA CATABOLIS

MO.

INHIBIDORES ACTIVIDAD ENZIMATICA SE TECNICA

COFACTORES RICA MEDIBLE O CUANTIFL DE LOS
Y ACTIVADO CABLE. ENSAYOS.
RES.



CLASIFICACION,

Segin Hess distingue las enzimas del —
plasma en dos clases:

a)e— Las enzimas especfficas del plasma.

b).- Las enzimas especificas no del plas

mae.

El primer grupo comprende las enzimas-—
con una funcién muy definida y especifica en el —
plasma « En el estin presentes en niveles mis al-
tos que los correspondientes a la mayoria de las —
células tisulares.

Las enzimas del segundo grupo no se sa-
be tengan funci& fisioldzica de el plasma. Su pre
sencia en el es en concentraciones mucho mis bajas
que en ciertos tejidos. En muchos casos el plasma
carece, o no tiene, los suficientes activadores -
y coenzimas necesarios para la actividad de estas—
enzimas. Este grupo puede dividirse en dos subcla

ses:

1).- Las enzimas de secrecién.

2) «— Enzimas asociadas con metabolismo-—
celular.



Las primeras se secretan a alta veloci
dad y se dispone ripidamente de ellas y al mismo-
tiempo son eliminadas por las vias usuales como —
orina, bilis y tracto intestinal. Sus niveles nor
males en plasma son relativamente bajos y constan-—
tes.

Las enzimas de metabolismo celular es—
tidn situadas en el interior de células tisulares —
estando presentes en concentraciones muy altas.

Algunas existen libres en el tejido celu
lar otras contenidas en estructuras celulares como
mitocondiras, y lisosomas. Cuando la membrana ce-—
lular estd intacta estas enzimas estdn contenidas—
dentro de las paredes celulares y su nivel en el -
liquido extracelular y en el plasma es muy bajo en
caso de encontrarse presente. Las membranas celu-—
lares son impermeables siempre que las células me—
tabolicen normalmente, Si la actividad celular ba
ja o se destruye como resultado de deficiencias de
oxigeno o de glucosa, o si la célula se dafia por -
otra causa (infeccién bacteriana o viral) la mem—
brana se vuelve permeable o se rompe. El conteni-
do de la célula con su complemento de enzimas, es-—
liberado al liquido extracelular y finalmente lle-—
ga al plasma. De esta manera pueden afectarse ——
grandes vollmenes de células y aumentar muy rapido
el nivel de las enzimas en el plasma.

La comisidn acerca de enzimas, de la ——
Unién Internacional de Bioquimica (1961), clasifi-



ca a las enzimas

9

basdndose en las reacciones quimi

cas catalizadas en:

5).-

B s

CLASES MAYORES.

Oxidorreductasas—catalizan reaccio
- - & =
nes de oxido-reduccioOne.

Transferasas catalizan reacciones
de transferencia de grupos.

Hidrolasas—catalizan reacciones -
hidroliticas.

liasas—catalizan reacciones en que
intervienen la eliminacién de un-
grupo, dejando un doble enlace, o
la adicidén de un grupo a un doble
enlace,

Isomerasas~catalizan reaccioneg--—

que suponen isomerizacidn.

Ligasas o sintetasas-catalizan ——
reacciones que consisten en la u-
nién de dos moléculas, acopladas—
con la ruptura de un enlace piro-—
fosfato de ATP o de un trifosfato
similar,
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DESHIDROGENASA LACTICA. La DHL (deshi-—
drogenasa lictica) fu€ aislada por Thunberg en——
1920 (2). Esta enzima es demostrable en casi to —
dos los tejidos de vertebrados y muchos otros orga
nismos. La enzima es un tetrimero de peso molecu-
lar de 123-153.000 esto fué encontrado por Apella-—
y Markert en 1961 (1), quienes observaron que tra-
tando la enzima con clorhidrato de guanidina que -
destruye puentes de hidrégeno, se disociaba en su-—
bunidades enzimdticamente inactivas y con un peso—
molecular de 34,900 aproximadamente la cuarta parte
del peso molecular de la proteina completa. Se ——
encuentra en concentraciones variadas en todos los
tejidos del cuerpo (Fig.l), y el incremento de la-—
DHL en el suero, que puede seguirse en la lesidn——
de un tejido, es a menudo inespecifica en el diag—
ndstico.

La determinacién seriada de los niveles
de la DHLS en la enfermedad puede estar correlacio
nada temporal y cuantitativamente con el tejido y-
el proceso patolégico involucrado. Una elevacidn—
de ella se nota usualmente durante las primeras do
ce a veinticuatro horas después del infarto cardia
co, en donde se observa un midximo de elevacién de—
los 2 a los 4 dias y el retorno gradual a la norma
lidad se ha visto del octavo al decimocuarto dia.

La duracién de la elevacidén de la DHLS—
después del infartc ha sido reportada variablemen-
te, y el rango en diversos estudios es mostrado en
la Tabla (Ném. 1).
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Las elevaciones miaximas en la DHLS —
son mids o menos proporcionales al grado de lesidn-
del tejido miocirdico. En el infarto del miocardio
las elevaciones de la DHLS por arriba de 3,000 uni
dades sugiere un grave prondstico.

N
0 25 50 75 100 125 150
Higado
Méisculo—
esquelé-
tico.
Rifién.
Mésculo-
cardiaco.
Pulmén.
Tejido
adiposo,
Suero.

FIG. Nim. l.— Contenido normal de la DHL en tejido
y suero.



TABLA Nim., 1 NIVELES DE ELEVACION DE LA DHLS en POSTINFARTO,

Fuentes de Informacidn. Elevaciones Miximas. Retorno a la
normalidad.
Walker y Colaboradores., (Postinfarto) Onceavo Dia.

hacia el 50. y 60. dia
Hsieh y Blumenthal. hacia el 3er. dia.

Wroblewski y Colaboradores . hacia el Lo. dia.

Zimmerman y Winstein.

Sexto dfa.

del cuarto,
al sexto dia.

Después del fo.
dia .

(AN
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La desventaja en las determinaciones de
la DHLS es que ésta enzima no es especifica para -
el tejiddé miocdrdico. Esto se debe a que también
se encuentra presente en las demds células del cuer
po y por consiguiente puede elevarse en procesos =

» - >
patoldégicos de otros Organos.

Los niveles de la DHLS se encuentran -
elevados en anemia megaloblistica, carcinomatosis,
leucemia aguda, leucemia granuloeitica, insuficien
cia cardiaca, infarto pulmonar, necrosis renal, en
fermedad muscular y anemia por células falcifor—-—
mes, Menos elevados en enfermedades hepiticas in—

flamatorias.

DESHIDROGENASA ALFA-HIDROXIBUTIRICA. Ro
salki y Wilkinson descubrieron que la actividad de
la alfa-DBH estaba asociada principalmente con la-—
fraccibén de movimiento rdpido, caracterisitco de -
la DHL de misculo de corazdn.

Rosalki €8) hizo notar que la elevacidn
de la actividad de la DHB era un indice diagndstico
mis preciso en el infarto del miocardio que la ele
vacién de otras enzimas séricas, y que la prueba——
de la actividad enzimdtica realizada varios dias -
después del infarto aumentan la probabilidad de —
detectar cambios en todas las enzimas. Sugirié——
que valores mayores de 1000 U.I. para la DHL, 750-
para DHB y 150 para la TGOS indican prondstico re-—

servadCa
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En el infarto del miocardio la DHB en—
suero esti muy elevada y a veces en la hepatitis,-—
pero se pueden diferenciar ya que el indice [HL/DHB
se encuentra elevado en el infarto y bajo en la he
patitis.

La elevacién de la DHB se ha compara—
do con el aumento en la TGOS pero con una duracién
mayor que la TGOS y la DHL. Los falsos negativos—
y positivos fueron raramente observados en una se-
rie de 209 casos de infartos al miocardio, en tan-
to que se encontraron valores normales en caso de-—
infarto pulmonar, fiebre reumatica y pericarditis-
y en un 85% de pacientes con angina de pecho. En-
enfermedades hepdticas la elevacidén fué menos mar-—
cada y la relacién DHL/DHB fué baja (Tabla No. 2).

TABLA No. 2. DESHIDROGENASA HIDROXIBUTIRICA EN SUE
RO, EN ENFERMEDADES DE CORAZON E HIGADO.

No. DHBS*— DHBS/DLD

+
Sujetos Normales..os 42 90i19 0.71-0,05

Enfermos no Hospitali
zados con enfermeda——
+ +
des no especificadas.29 29--20 0.71-0.05

Infarto del Miocar—
. + 4
diO.oooooooooooocoool.lg 303-‘200 O.((,)!’?*“”Oo.‘,l
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TABLA Nim. DESHIDROGENASA ALFA-HIDROXINUTIRICA EN-
SUERO, EN ENFERMEDADES DE CORAZON E HI-
GADO.

No. DHBS* DHBS/DHLS
(uM/min./L) + DS.

Hepatitis Infeccio

SOesessssnsconcnscone 29 175i136 O.A4i0-09
Ictericia Obstruc- N
tivaoncouuo-o.o.o~ 15 98i33 0.58—00%
+  a
CirrOSiSo seoemcoeossa ]7 96_22 Oo59_0006

Tomado de Wilkinson.

Existen 2 causas mis fuera del infarto
y la hepatitis, con elevaciones en los niveles de-
esta enzima que son la anemia megaloblistica en —
tratamiento y la distrofia miscular progresiva.

En la insuficiencia cardiaca, que sigue
al infarto los niveles de la TGOS pueden mostrar -
un aumento secundarioc en tanto que los niveles de—
la DHL y la DHB contindan en descenso. A pesar de
esto el indice DHL/DHB continda aumentado y esta —
elevacidn es caracteristica del dafic de las c€lu——



16

las hepiticas con insuficiencia cardiaca que pueden
confirmarse mediante la deteccién de un aumento de

la TGPS. La actividad de la DHB proporciona un me

dio para saber la concentracién de la fraccidn mi-

gratoria de las insoenzimas veloces de la DHL e in

dica la contribucién cardiaca al aumento de los ni

veles de la DHL en sangre. La relativa especifici

dad de esta prueba se debe a la mayor concentra —

cién de la DHB en el misculo cardiaco comparada —

con su concentracién en otros tejidos.

Kottinen v Helonen (L) compararon la-
DHB con la TGOS y DHL en 60 pacientes con infarto—
del miocardio y encontraron una elevacibn constan—
te de la DHB con un miximo al tercer dfa. Ellos -
reportaron elevaciones del 92% de la enzima DHB en
comparacidn con el 77% de la DHL y el 66% de la —
TCOS »

Muchas enzimas que catalizan una reac-
cidén quimica especffica estdn ampliamente distri—
bufdas por las células de organismos de diferentes
especies y poseen actividad idéntica ¢ muy similar.
Estas enzimas de diferentes fuentes no son protef—
nas idénticas pues tienen diferencias demoustrables
en sus propiedades quimicas, {f$icas, bicqufmicas-
y en especial inmunolégicas. Se cree que la es-—
tructura del "Centro Active" es idénrica (o muy S
milar) en todas las enzimas de una espec’ficidad -
dada cualquiera que sea su origen, pero que los 32
ganos de sucesidén de amindacidos en muchas seccio=—
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nes de las cadenas de péptidos pueden variar consi
derablemente.

Entre 1952 y 1959 Pfleiderer, Wieland,-
Wieme, Markert y otros investigadores establecie—
ron que inclusoc una enzima dada obtenido del mismo
organismo individual podfa existir en mdltiples for
mas designadas como isoenzimas o heteroenzimas.

Wréblewski propuso que protefnas dife-
rentes presentes en el mismo individuo con activi-
dad similar o parecida fueran designadas "Isoenzi-
mas". Las isoenzimas difieren en su velocidad de-
emigracién electroforética, en la estabilidad de —
desnaturalizacién hacia el calor, resistencia a al
gunos agentes inhibidores quimicos y afinidad para
algunos substratos y coenzimas,.

Markert y Moller introdujeron el térmi
no '"Isoenzima" para describir las diferentes for—-—
mas molecualres con que las proteinas pueden exis-—
tir con la misma especificidad enzimitica. E1 sub
comité del "Comité" permanente de enzimas" propuso
el término de izoenzima como el mis aceptable. Co
mo no existe unanimidad en la numeracidén de las —
isoenzimas el "Comité permanente de enzimas" reco-—
mendé que cuando miltiples formas de una enzima se
identifican con la electroforésis, deben llevar nd
meros consecutivos y a la fraccidn que exhiba la mo
vilidad mis rdpida hacia el dnodo se le asignara —
el nimero uno.
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ISOENZIMAS DE LA DHL. El descubrimien
to de las Isoenzimas nos conduce a mejorar el diag

ndstico especificado con mis detalle la enzima en—
sayada, particularmente en el caso de la deshidro-
genasa lictica. Willkinson (10) ha sefialado que -
la DHL en suero y varios tejidos contiene cinco —
componentes diferentes separables por electroforo—
sise Estas fracciones son conocidas como isoenzi-—
mas porque catalizan la misma reaccidn quimica, o-—
sea la reduccibén de piruvato o lactato. Las acti-
vidades de estas fracciones determinadas por técni
ca colorimética o espectrofotométrica, y por patro
nes electroforéticos de extractos de diferentes te
jidos parecen ser &rgano~especificos. Wilkinson -
propuso el término '"ISOENZIMA" desde que se demos-—
tré que las propiedades quimicas y cataliticas de—
las fracciones de accién ripida de la DHL son dife
rentes de las de accién lentay ademds por observar
diferencias inmunoquimicas.

Wroblewski y Gregory (13) analizaron —
los compoenentes individuales de la DHL y demostra
ron que la medicidn por separado de cada una de —
las isoenzimas componentes de la DHL, pueden ser—
vir para diferenciar varios procesos patoligicos.

El dafio tisular en tejidos tales como —
el del miocardio o hfgado determina anormalidades—
caracterfisticas en las proporciones relativas de——
las diferentes isoenzimas, demostrada por electro—
forosis. El plasma de adulto normal contiene cin-
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co isoenzimas, DHL-1, DHL-2, DHL-3, DHL-4 y DHL-5,
y la nomenclatura dada en la Fig. 2. De estas la-—
alfa 2 constituye del 25 al 50% de la DHL total, -
junto con la alfa-l que le sigue en importancia y-
comprende del 6 al 36%. Estas isoenzimas se pueden
diferenciar por sus caracterfisticas ffsicas (esta-—
bilidad térmica), qufmica (novilidad sobre el gel-
de almidén) o inmunolégicas (inhibicidén por substra
to anti-DHL).

De a:uerdo a Cohn y colaboradores las—
alteraciones que se notan en las isoenzimas de la.
DHL en una variedad de enfermedades pueden clasifi
carse en tres grupos. El primer grupo por tener u
na anormalidad alfa-LDH; el segundo una anormali-—
dad beta—gamas—-LDH y el tercero con isomorfismo —
del patrén LDH.

En el suero normal las cinco isoenzi——
mas de la LDH estan presentes con las concentracio
nes siguientes: .

LDH) mayor LDH, mayor LDH3mayorLDH—A mayor LDH-5
que que que que

El patrén alfa—estd asociado con enfer
medades del miocardio; la liberacidén del LDH-1 y-—--
LDH~2 por corazén durante el infarto causa altera-
ciones en la distribucién de las isoenzimas con -—

LDH-1maya LDH, .
que
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FIG. 2 CLASIFICACION DE TELS MNO'INCLATURAS PARA ISOENZILiaS RASALAS
i LA MOVILIGAD ELECTRCFCRLTICA,

Ano’Jo Punto de gpiica- Citodo

(+) cidn de muestrs. (-)

Nomenclatura Luropea val-1 DdL-2 VHL=3 UHL-B "DhL=3%

Nowenclatura A=ericana DBEL-S DHL-L DHL=3 DiL~2 DHL=1
Electroforética Alfa-1 Alfa=2 ke vs Gaimg=1 samma =2
Fuente tisular tipica Zlocardio Tfgaco

CUAT20 # 3 IF30EXN DT ISOLKZI-4AS EX AIJU*OS IFJIDOb 18C0G1IL3S,y T'N POR=-
centz je Vi La ACTIVIDAD TOTAL L' JHL.

Grgano Ikcr1ui~as ce dpskiqroaans e lacgato. heferancla
8_te fdo. : 2 L ;

Corazbn ERGTS) 23-&7 2-16 0-6 0~5 4N
Rifién &5 2 21 11 6 69
iifzudo et 2-10 3-212 é-27 2055 69
4dsculo estrizco 1-10 k.13 5-38 - Q.36 ULD-97 69
Ceretro 2125 21-26 36-54  1%5.20 2-8 69
“ritrocitos 3346 16-56 11-1% Lg 2 €9
Pul4én 10 20 ‘3.0 25 15 89
Bazo 6-10 11-15 2o 20-25 5=20 69
Suero norral 2<-<§ 23] hg 13-92 5-8 3-€ €3
Zuero nor~al 31-% 37-q -15 -5 0=2 9%
Svero nor-al 26-40 LO-5L 10-18 3-0 (o]

Suero normal 31-32 b0—1~2 21-22 5«6 o] 60

Estiidios en pzcleates ccn infarto han deiostrado un Iincremento -
de lzs Isoenziras pldserZfiicas con predoninio de la s1fe=l. Fete zumer to
de las isoenz!i as ocurre primero durante el curso e un infarto y per=
ciste per mds tierno que 1z LUYL tetal. La determinracidn ancrual de -
u)lfae 6 tetzwpanra de la 2RI en suerc ha sido do grar ayuda no s8lo en
la lncelicscidn sirne te~tifn rn lz inclusidn “¢ :172%n 6ricne scsnecio=-
so de 1esién; por el esqurna e l3s csrackterIsticas prorias s+ facilia

tard e) diapnéstice precisc de lesidn or;dnica per redio de “todos -

indirectos.



21

PLAN DE TRABAJO.

El objeto de realizar este trabajo fué-
el de demostrar que las fracciones I y II de la —
deshidrogenasa lictica realmente aumentan en forma
gradual al incrementarse la actividad total de la-—
deshidrogenasa alfa-hidroxibutirica y para esto un
buen campo de experimentacién estid representado —
por pacientes con ifarto del miocardio, puesto que
tanto 1la deshidrogenasa lictica como la deshidro-
genasa alfa-hidroxibutirica se incrementan en éste
trastorno, Especialmente son las fracciones I y-—
IT de la deshidrogenasa lictica las que aumentan,-—
de alif el interés de determinar ambas diastasas —
asi como dichas fracciones en suero de estos pa——
cientes.

Por otro lado existen otros padecimien
tos tales como: Insuficiencia cardiaca, colecisti-
tis crénica, tromboenbolia, infarto pulmonar, en -
los cuales también se encuentran alteraciones de —
las diastasas que interesan, pero la variacién de—
las diferentes fracciones pueden esquematizarse co
mo sigue:



Deshidrogenasa
Lictica
I .M, Aumentada

Cardiopatia Aumentada

Core Pulmes Aumentada
nale

DeCeCe y Dia

betes Aumentada
BePe Aumen tada
IeCo Aumentada

IeCoCoVe Aumen tada

1,CeCoVe Aumen tada
Y EoPe

I, Mitral Aumentads

Post Pro Aumentada

tesis

Trombo Aumentada
Embolia.

LDH1
Moderada
Elevaciém

Ligera
Elevaoién

Ligera
Elevaoién
Baja

Baja
Moderada
Elevacién
Baja
Ligera
Elevaocidn

Ligera
Elevacién

Noderada
Flevacién

Koderada
Elevaciép

LDEZ

Liger
Elevacién

Koderada
Elevaocién

Normal

Normal

Ba ja

Baja

Baja

Ba ja

Baja

Ligera

Elevacién

Baja

wlle

Lnla

Nuy Poea

Ligera daja

Ligera
Elevacién

Moderada
Elevaocién

Ligera
Elevaocién

Baja

Baja
Ligera
Elevacién
Baja

Baja

Ligera
Elevacién

LDH‘
Kuy pooa
Ligera
baja
Ligera
Baja

Ba ja
Baja
Baje
Baja
Baja
Formal

Yuy pooa

Kuy pooa

LDN,

5

Kuy pooca
Ligera
Elevacién

Normal

Ligera
Elevacida

Moderada
Elevaciés

Ligera
Elevaoidn

Noderada
Elovacidm,

Ligera
Flevacién

Ligera
Elevacién

Nuy pooa

Ligera
Elevacién

Deshidrogenssa alfaw
Hidroxibutfrieae
Aumentada,

Aumen tada

Aumentada,

Aumentada,

Aumentadae

Aumen tada,

Aumentadae

Aumen tadae

Aumentadae

Augentadas

Ausentada
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Segin lo anterior el plan de trabajo con
sistié en efectuar determinaciones de ambas dias—
tasas asi como de las fracciones de la deshidrogena
sa lictica separables por electroforesis segin los
métodos que a continuacibn se describen.

Debido a las dificultades de contar con
el material humano suficiente, este trabajo se li-
mit8 a 38 casos, y cuyos resultados se describen —
mis adelante.



2k
MATERIAL Y METODOS.

El material biol8gico utilizado en es—
te trabajo fueron 38 sueros de pacientes interna—
dos en la Unidad de Cardiologia del Centro Médico-
la Raza, con diferentes diagnésticos; 25 de los —
cuales fueron de infarto al Miocardio, 2 de post—
prétesis, 3 con insuficiencia cardiaca (I.C.), 1 -
con tromboembolia, 1 con embolia pulmonar, 1 con -
insuficiencia mitral, 1 con cardiopatfa y 4 con in
suficiencia cardiaca congestiva vascular (I.C.C.V.).

Las investigaciones fueron hechas de a-
cuerdo con las condiciones previas para toda deter
minacién enzimitica como son: obtencién del suero—
no hemolizado evitando asi un aumento no especifi—
co de las enzimas, las muestras fueron obtenidas -
de pacientes con el cuadro de infarto reciente de-—
24 horas, 4 dfas, 6 dfas y 8 dias de producida la-
lesién con el objeto de ver los cambios de los ni-
veles de estas enzimas en sangre. El infarto fué-
confirmado por medio de electrocardiograma y clini
camente.

Las muestras fueron procesadas haciendo
primero la determinacién de la deshidrogenasa lic—
tica (DHL), deshidrogenasa alfa-hidroxibutfrica ——
(HBD) y por dltimo una determinacién de las "Isoen
zimas" de la DHL.
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Bisicamente la actividad de una enzima—
se puede determinar en tres formas:

A)+— Midiendo la disminucién del substra
to en un tiempo determinado.

B) .~ Siguiendo la utilizacién de produc
to formado por la enzima en un tiempo determinado.

C).— Siguiendo la utilizacidén del sub-
trato o formacién del producto de reaccidn en el -
curso de la reaccién enzimitica.

Esto se realiza bajo condiciones con—
troladas de temperatura pll, concentracién de sa——-
les, de enzimas y substrato. Estos factores afec-—
tan la actividad de las enzimas, puesto que, debi-
do a su naturaleza protefca, son termolibilés ya —
que se desnaturalizan a diferentes temperaturas in
hibiéndose asi su actividad.

Como las protefnas son electrolitos, -
el estado de ionizacién, que presenta la enzima, -
depende de la concentracién de iones hidrégeno —-
(pH) por lo tanto de este pH depende la actividad-
de una enzima.
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DESHIDROGENASA LACTICA.

(CABALUD Y WROBLOWSKI.)

FUNDAMENTO,

La deshidrogenasa lictica (Oxidoreducto
sa), es una enzima de transferencia de hidr&genos,
que cataliza la conversién de 3cido pirdvico y di-
fosfopiridin nucledtido reducido, a 4dcido ldctico-
y difosfopiridin nucleétido respectivamente. Si—
guoendo esta reduccidn el dcido pirdvico restante—
reacciona con la dinitrofenilhidrazina tanbién de-
teniendo la actividad de la deshidrogenasa licti—
cas Cuando el piruvato dinitrofonilhidrazina es —
tratado con un 4lcali forma un compuesto colorido,
la intensidad del cual refleja la cantidad de piru
vato restante., Esto nos da inversamente el nivel
de actividad de la deshidrogenasa lactica, a mayor
actividad de la DHL, habri menor cantidad de piru—
vato en la solucibn.

REACTIVOS:

1.~ Sustrato de 4cido pirdvico (pH 7.8 a 8.0) pe-
sar en una balanza analftica 0.2 g. de 4cido —
pirivico y dilufr a 1 litro en un matraz volu—
métrico (200 uge por ml.). Agregar al Adcido —
pirdvico dilufdo 10 g. de fosfato de potasio -
dibdsico (K2HPO4. 3 H20). Este Substrato es -
estable por dos semanas en refrigeracidn.

LN
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2.~ Preparar una solucién de DPNH en solucién de—
substrato de 4cido pirdvico €reactivo # 1) y -
que contenga 1 mg. de DPNH por ml. Se us§ ——
reactivo DADE con las indicaciones correspon——
dientes a la dilucién que debia hacerse.

3e— Solucibn de 2, 4~ dinitrofenilhidrazina. En -
un matrds volumétrico de 1 litro, disolver 200
mge de 2.4- dinitrofenilhidrazina, con 85 ml.—
de HCL concentrado, dilufr a 1 litro con agua—
destilada. Esta solucibn es estable por un pe
riodo de varias semanas en refriferacidn.

le— Hidréxido de sodio aproximadamente O.4 N. En-
una matrds volumétrico de 1 litro disolver 16—
g. de NaOH con agua destilada a 1 litro. Fil-
trar si es necesario para eliminar cualquier -
traza de turbiedad.

5.— Enza—trol® : Suero control normal (DADE) :
Contiene 890 unidades/ ml. de DHL.

PROCEDIMIENTOS PARA LA DETERMINACION DE LA DHL.

TESTIGO PATRON. PROBLEMA

DPNH (recontitufdo).. 1.0 ml. 1.0 ml. 1.0 «ls
(Cinco minutos a 37 grados C.)

Agua destiladacesess 0.02 ml.
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TESTIGO PATRON PROBLEMA.
Suero Control
Normal.
Enza—trolR... 0.02 ml
Suero (problema) 0.02 ml.

(Incubar a 37 grados C. por 30 min).

Desarrollador de
COlOrecssscesesess 1.0 ml, 1.0 ml. 1.0 ml,

(20 min. a temperatura ambiente).
NaOH 004 Nouc..olo ml. 10 ml. 10 ml.

(30 Min, Temperatura ambiente).

Leer a 520 nm., se usd el %spectrofotémetro Coleman
Jr. IT
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"DETERMINACION COLORIMETRICA DE LA DESHIDROGENASA-
ALFA-HIDROXIBUTRICA. BASADA EN EL METODO DE RO—
SALKI",

FUNDAMENTO DEL METODO:

La deshidrogenasa alfa-hidroxibutirica
(oxidoreductasa) es una enzima de transferencia de
hidrogenos que cataliza la reduccién del 4cido al-
fa—cetobutirico por incubacién con suero y en pre
sencia de dinucledtido, dehidronicotinamida~adeni
na (NADH). La reaccién se detiene por la adicién—
de 2, —dinitrofenil-hidrazina, la cual reacciona -
con el 4cido-cetobutirico restante para formar la-—
hidrazona. Esta hidrazona toma un color café me—
diante la adicién de 4lcali, 1la intensidad del ——
cual es una medicién del Adcido alfa—cetobutirico—
restante y nos da inversamente el nivel de la acti
vidad de la DHB en suero.

ACIDO ALFA-CETOBUTIRICO + NADH, *¥¥*———=— ACIDO
ALFAHIDROXIBUTIRICO + NAD.

REACTIVOS:

l.- Amortiguadro de fosfato de Soren—
sen, 0.067 M., pH 7..4.



2e—

a).—

30

Disolver 9.4 g. de fosfato di
sbdico en 1 litro de agua des
tiladae.

Disolver 9.08 g. de fosfato -
monopotdsico en 1 litro de —
agua destilada.

Mezclar 80.2 ml. de (a) con -
19.8 ml. de (b)

Se guarda en el refrigerador-
y se renueva en casos de que—
aparezcan signos de contamina
cidn.

Solucidén concentrada de icido al—

fa—-cetoburitico 0.1 M.

a)e—

Pesar 1.02 g, de icido alfa—
cetobutirico en un vaso, el -
contenido se pasa a un matris
volumétrico de 100 ml. con 30
ml. de amortiguador de fosfa—
to. Ajustar a pH 7.4 por la-—
adicidn gota a gota de una —
solucidn de KOH a saturacidn,
dilufir a la marca con amor —
tiguador de fosfato.



b).-

a).-

a).-
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Distribuir en cantidades de 4 ml.
en botellas de vidrio con rosca.

Guardar en el congelador a -18 -
grados centigrados, estable por -
varios meses.

Solucién de dinucledtido de hidro
nicotinamida adenina.

Se prepara una solucidn reciente-
de NADH reducida, que contiene 10
mg. por mililitro de amortiguador
de fosfato. La cantidad prepara-—
da dependerd del nlGmero de deter-—
minaciones que se hagan. Para ca
da determinacidn se requiere 0.1-
ml.

REACTIVO DE COLOR:

Disolver 400 mg. de 2,L-dinitro -
fenil hidrazina en 85 ml. de HCL.
conc. Diluir a 1 litro con agua =
destilada.

NaOH O.4 N.

Disolver 16 g de NaOH en agua des
tilada y diluir a 1, litro.
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6.— Monitrol RT. Se usd control (DADE)
conteniendo 268 unidades/ml. de —
deshidrogenasa alfa-hidroxibutiri—
Cals

PROCEDIMIENTO PARA LADETERMINACION DE LA
DBH.

PROBLEMA. TESTIGO. PATRON.

Suero (problema).. 0.025 ml. 0.025 ml. 0.025 ml.

Suero control nor-—
mal (Monitrol Rp).. 0.025 ml.

NADH- Subst. 4c. al
fa—~centobutiricoss. 0.25 ml. ———— 0.25 ml.

(Incubar un hora a 37 grados C.)

PROBLEMA TESTIGO PATRON.

Desarrollador de
COlOrssessssenni 0.25 ml. 0325 ml. 0025 ml.

(20 min. a temperatura ambiente.)

NaOH 004 Neoseo 2.5 ml . 2.5 mla. 2.5 ml.

(5 min. a temperatura ambiente.)
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Leer a 520 nm., (se usd el espectrofotometro Cole-—
man Jr. IT.)

CALCULOS.

1.~ FACTOR = CONCENTRACION DEL PATRON.
D.O. TESTIGO - D.O. DEL PATRON.

D.0O. TESTIGO - D.)
PROBELMA) x FACTOR.

2.~ CONCENTRACION PROBLEMA

UNIDADES DE LA DHB.

VALORES NORMALES:

Las cifras normales de DHB oscilan de-—
100 a 300 unidades DHB/ml. de suero. Las concen—
traciones superiores a 300 unidades sugieren lesidén
de misculos cardiaco.

UNIDAD ENZIMATICA:

La unidad de la DHB sedefine como aque
lla cantidad de enzima que en ua mililitro de-
suero produce un descenso en la absorbencia de O.-
001 de D.O. por minuto bajo las condiciones de la-
prueba.
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ISOENZIMAS DE LA DESHIDROGENASA LACTICA.
(ISO-FORM DHL (DADE).

A. FUNDAMENTO:

Las isoenzimas de la deshidrogenasa —
lictica son separadas por electroforésis en membra
nas de acetato de celulosa. Su actividad se deter
mina incubando con una mezcla de lactato la coenzi
ma NAD, NITRO AZUL DE TETRAZOLIO Y METOSULFATO DE~
FENACINA. La isoenzima transforma simultineamente
en su forma reducia NADH2. EI metosulfato de fena
cina transfiere los 4tomos de hidrégeno del NADH,,
en Nitro azul de tetrazolio que se reduce asi a un
colorante violeta insoluble llamado violeta de for
mazdn. Las distintas fracciones de isoenzimas se-
presentan como bandas violeta en el medio de sopor
te lo que permite su cuantificacidén densitométri——

Cae

NOTA: Pueden utilizarse otros medios de so—
porte como el agar, gel de almididn y
gel de acrilamida.

B. MATERIAL Y EQUIPO:

a).— Amortiguador (B-2 Beckman), pH 8.6
fuerza idnica 0.075.
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Ace. dietil bar‘bitﬁrico....... 2076 Ee
Dietil-barbiturato de sodio..15.40 g.
Agua destilada C.b-pooo.oc .1000.0 ml.

Disolver las sales en un matriz afora-—
do de 1000 ml. en 800 ml. de agua des—-
tilada agitar hasta completa disolu—
cién, aforar a 1000 ml. con agua desti
lada.

Reactivo de color: Colocando en un fras
co ambar 24 mg. de nitro azul de te—

trazolio,1l ml. de solucién de metosul-

fato de fenacina (2 mg. de metosulfato

de fenacina en 10.ml. de agua destila-

da) y 100 mg. de difosfo-piridin nucle

Stido (NAD) liofizados. (Se usd el ——

reactivo, DADE convenientemente dilui-

do,

Sustrato—amortiguado: 1).~ Solucidn re
guladora de tris HCL 0.1 M, pH 9 (12.1g.
de tris y se ajusta el pH con HCL. Se-
afora a 1 litro):

2)+— Lactato de sodio 40%, pH 8.5 (47-

ml. de solucién de dcido lictico al 85%
se ajusta el pH con NaOH y se afora a—

100 ml.):

3)«— Substrato 3.6 ml. de (2) y 46.4 -
ml. de (1).



a)e=

b).—

b) .-
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Agar—-noble especial 2% (difco).

2+ MATERIAL:

Cajas de plistico desechables; Cajas —
de pldstico para utilizarlas con los—-—
reactivos antes mencionados.

k4

Membranas de acetato de celulosa, mi——
crozona Beckman.

Material habitual en un laboratorio de
quimica clinica.

3.— EQUIPO: Aparato de elctroforésis -

(Beckman.) Consiste en:

Fuentes alimentadora DUOSTAT (voltaje:
250 volts, voltaje constante).

Celdilla electroforética de microzona-
Beckman.

c)«— Analytrol Beckman modelo RB.



¢) = METODO:

Muestra: Un microlitro de suero -
(4 aplicaciones utilizando el ——-
aplicador de microzona).

TECNICA:

l.~ Desarrollador de color: Reactivo -~
de color reconstituido con 5.5 ml.
de substrato—amortiguado. De jar -
en reposo hasta que se disuelva el
contenido.

2.— En la electroforesis, se sumergen-—
las membranas de acetato de celulo
sa por lo menos durante quince minu
tos en solucidn amortiguadora B-2-—
Beckman.

Se llena la cdmara de electroforesis
con 750 ml. de solucién de barbital
barbiturato pH 8.6, esta solucidn-
deberi estar a 5 grados centigra—
dos.

Antes de colocar la muestra sobre-
las membranas, estas se secan lige
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ramente presionando con un papel —
filtro para posterior aplicacién -
de un microlitro de suero utilivan
do el aplicador de microzona. Se-—
aplica un voltaje de 250 volts., —
durante 30 min. Durante la separa
cidn electroforética calentar el -
frasco con 10 ml. (Agar noble espe
cial 2% Difco)en un bafio de marfa—
hirviente hasta licuar. Enfriar -
aproximadamente a 70 grados centi-—
grados y mezclar con el frasco de-
reactivo de color reconstitufdo. —
Vaciar a una caja de plastico, cu-—
brir la superficie de la caja con-—
el agar y dejar el gel a la tempera
tura ambiente, protegido de la ——
luz.

3+= Cuando la separacién electroforéti

ca es completa. Quitar la membrana
de la cdmara de electroforesis. -
Cortar los extremos de la misma e—
invertir sobre la superficie del -
gel, teniendo cuidado de evitar -
que queden atrapadas burbujas de —
aire.

Cubrir la caja con agar y la mem—
brana e incubar en la obscuridad a
37 grados centigrados por 30 minu-
tose.
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Ls—~ Una vez que se desarrolld por com—

pleto la separacidn y el revelado—

de las isoenzimas, quitar la membra
na y lavar con agua corriente. En

seguida lavai' en varios cambios de-—
dcido acético al 10% con interva——

los de 30 segundos durante 3 minu-—

toss Quitar el exceso de 4cido —

acético presionindo la membrana en

tre 2 papeles secantes, dejando -

secar a la temperatura ambiente ——

por 90 min. o hasta que seque com-

pletamente.

CUANTIFICACION:

a)e.— Valoracién por desitometria:

La palabra densitometria se —
refiere a la técnica de medir
la concentracidén de una sus—
tancia por su grosor o densi
dad optica. Esto se hace ——
usualmente por el procedimien
to indirecto de medir la den-
sidad total del colorante que
se combina con la proteina, u
na vez que se ha eliminado —
cuidadosamente toda la colora
cidn del fondo.
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b).— El densitdmetro empleado mis comun
mente en la electroforésis es el —
Analytrol Beckman RB. Las 4reas —
bajo la curva se calculan igual que
la electroforésis de proteinas, ex
cepto que el ajuste de velocidad -
debe ser 100 y el peso de luz debe
estar completamente abierto.

VALORES NORMALES:

ISOENZIMAS DE LA DHL.

Nomenclatura Internacional Rango % del Total.
Media.
Corazén: DHL-1 20.0-34.0 26.5
DHL-2 28.5-41.0 34.5
DHL-3 15.5-25.0 20.5
Higado: DHL-4 3.5-12.0 745
DHL-5 6.5-15.0 11.0
Valores promedio para Valores promedio para sue
suero normal utilizando ro normal utilizando aceta
gel agar. (Cawley) to de celulosa. (Opher y-

colaboradores. )



Corazén:

Higado:

DHL-1
DHL-2
DHL-3
DHL-4

DHL-5

Corazdn:

5
4
5
2

2 Higado

DHL-1 25.1%
DHL-2 32.8%
DHL-3 20.8%
DHL-4 12.2%

DHL-5 8.5%

41



CAPITULO 1V,

RESULTADOS.

L2



43

RESULTADOS.

Los resultados estan expuestos en dos—
cuadros, el primero de los cuales se refiere a in-—
farto del miocardio y en el cual los casos se han-
agrupado en orden creciente de la actividad de la-
Deshidrogenasa Lictica (25 casos). En el mismo —
se incluyen al final dos casos (el ndmero 26 que -
es el infarto del miocardio complicado con colecis
titis crénica y el caso nlmero 27 complicado con —
insuficiencia cardiaca congestiva ventricular.)

En el segundo cuadro se incluyen los -
otros trastornos estudiados (13 casos).

También se exponen copias de las ban—
das obtenidas después de la electroforesis e incu-
bacién de las isoenzimas de la Deshidrogenasa Lic-
tica en suero normal y en algunos casos patoldgi—
cos asi como las curvas densitométricas y las acti
vidades en porciento y en unidades derivadas de -
la integracién de las mismas.
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B,

Suero
Suero
1%,
TN
1M
LY.
¥
) 55
L¥.
Tl
"
RN
LY.
T
LT,
1.~
LY.
LY.
1Y,
L*.
It
1.7
7
b $9,08
t.r.

T.l

TABLA £ 4 RLSULTADOS ODT

(- D. E, P,
Diapnéstico Act.Total Act, Total 7 P (1) < Act,
(uEL) {pzB) F (1)
Yorral 300 ws, 233 ma, 22,5 67,5
Torzal 400 um 228 us 23.7 94.8
500 us 320 ua 46,0 230,0
500 us 400 us 34.9 17445
564 us 310 ua 32,5 163.8
510 us 330 us £5.2 239,52
€20 ue 317 us an.5 25%.2
672 us 531 us 3.0 222,0
670 us 564 vs 36,2 621,2
700 us 520 us 35.4 247,83
728 us 52 ts 3.3 242.4
216 us 523 us 27.3 233.1
836 us 533 us 3.7 265.0
340 s €04 us 40,0 336,0
396 us 574 us 50,0 443.4
1008 us 817 us 43.0 433.4
1020 us 204 ue 36,0 28,
1120 ue T10 ns 47.2 556,96
1201 us 990 us 21,0 - 252,21
1320 us 61 us 32,8 433.0
1440 us €21 us 23.8 42242
1°51 us 1216 us 33.0 551.33
1672 us 960 us 2.1 536,17
1802 us 1297 us 38,5 693.8
2099 us 1344 us 35.40 742.0
¥ CoC.Co 990 us 630 us 42,6 421,17
CaV¥e 1216 us 570 us 28,6 347.8

1.C.

Colurna A,

Colurna B,

Colurna C,

Colurna D,

Colurna E,C,I7X y ¥,

Casos estudialos,

Diarmbatico

1,2, Suero normal ,

3-25, Infarto dol riocardio (I.%.)

26, Infarto del riocardio y oolecistitis crénica,

C.
2 r(2)

27.9
30,5
33,5
24.7
32,5
25,6
26,4
23,0
29.3
26,0
30.4
28.4
23,8
33.6
24.2
3%.2
12.0
30,0
2.0
30.6
27.5
34,0
321
333
23,20
30.8
27.1

InIpos

B,

4 Act,
F (2)

837
122,0
167.5
123.5
163.8
130,56
173,96
22,0
502,8
182,0
221,3
231,17
129.0
2c2,2
216,26
635.1
151,2
354.0
332,32
£03.9
296,0
49334
463.8
600, 1
603.0
305.0
329.5

27. Infarto del riocardio y Ineuficicncia cardicas conprstiva ventricular,

Actividad total de ia dechiirorcnaza lictica,

Actividad total de la derhidrorenazs slfa-hidroxibutirica,

Feroienton corresyondientes de las cinco fracciones

de 1la desbidropenaza liotica en funoién de la actividad total de la DHL,

£r(3)

22,5
20.3
10,8
16,4
21,2

14,1
22,0
1.7
15.6
24.0
26,0
12,3
16.4

6.4
12,3
12,0

1.5
25.0
15.7
11.0
15.0
16,7
15.2
155
14.4
22,4

Colurna

Colurna
Colucna

Colurna
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o iet,
F (3)

67.5
81.2
54,0
82,0
106,38
27.54
20,24
1.0
303.7
109,2
174.7
212,2
153.0
137.8
57.34
124,0
129.6
92.04
300,25
207.2
244,20
217,65
279.3
2739
326,0
139.6
272.4
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K. L. ", K. 0. P.
A P(4) £ aot, £F(5) £ rote Lty DRL
P (4) P (5) DRL=2 DHB
14.9 41,1 13,2 39.6 0,306 1,260
15.3 61.2 10,2 40,8 0,777 1.620
33.8 19.0 5.9 29.5 43713 . 1562
10.3 51.5 13.7 6345 1.412 1,250
10,0 50.4 3.8 19,2 1,000 1.625
10,7 54,57 13.1 66,81 1.765 1.545
9.8 62, ? 9.2 58,88 1.534 1,653
1.0 48,0 10,0 67.0 1,108 1,265
S8 995 11,0 28,8 1,235 1.223
1.5 80,5 1.5 80,5 1. 361 10346
12,3 89.6 0.0 0,0 1.095 1,450
4.1 33,5 12,2 9%.5 1,031 1.560
11.8 95.5 14.3 119.5 1.33¢ 1,568
2.1 1.6 149 6.4 1.190 1.390
8.1 72.52 11,3 101,25 2,066 1.508
2.7 27.2 3.8 33.3 1,125 1,233
20,0 2°6.,0 18,0 194.4 2,57 1.343
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15.0 180,15 7.0 84,07 0,656 1,203
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Poroientos de actividad en mnidadcs de csda fraceiéa
con rosyecto s la actividad total de la deshidropenass,

Relacién entre la fracidn DEL=1 y DCL-2

Bolacilr entre la actividad totsl de 1a UBL y la acti-
widad total de la deshidrogfenaza alfa=hidroxibutirica,

Porcentaje de la actividad de la deshidrogenosa alfa=
hidroxibutirica coro rarte integrante de la DEL total,

£y

Q
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79.33 &
59.53 £
64,0 £
80.0 £
6.5 %
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79.02 &
St.74 L
74028 £
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T1.90 %
66,29 %
81,05 £
74,44 %
60,17 %
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57.65 £
43.12 4
83.80 %
57.42 %
71.42 %
64,03 £
63.63 %
46,87 %
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Fig No. 6. Fotograffa de las bandas de formazan en—
membranas de acetato de celulosa después
de la electroforésis e incubacién de las
isoenzimas de la DHL en suero de pacien—
tes con infarto del miocardio con nitro—
azil de tetrazolio.
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CAPITULO V.

DISCUSION.

Al estudiar cada una de las columnas -
de la Tabla Nim. 4 y 5 encontramos que la activi—
dad total de la deshidrogenasa lictica se encuen——
tra con fuerte tendencia a elevarse tanto en los -
pacientes con infarto al miocardio como en los ——
otros trastornos estudiados. Si bien es cierto -
que hay tres casos dentro del limite de la normali
dad, todos los demds si muestran fuertes incremen-—
tos de esta diastasa.

Cosa muy similar podemos decir de la ac
tividad total de la desdrogenasa alfa-hidroxibuti-
rica, aunque no hay relacibn, es estricta en los —
incrementos de cada una de ellas, si se observa —
que en general el aumento de una concuerda con el-
de la otra.

Los porcientos correspondientes a las—
cinco fracciones de la deshidrogenasa lictica mues
tran variaciones interesantes, por ejemplo: la ——
fraccidn I se eleva en forma bastante notable en —
todos los casos y sdlo en el nimero 19 nos mues—-—
tra una cifra normal en lo que se refiere al por -
ciento en funcidn de la actividad total de la des—
hidrogenasa l4ctica aunque en cambio el sor ciento
de actividad en unidades si esta clevado.
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Una cosa similar podemos hacer notar——
respecto a la Fraccién II, en cambio el porciento—
en funcién de la actividad total de la Fraccién ——
III, IV y V muestran cifras normales o muy cerca—
nas a la normalidad. Aunque las fracciones con —
respecto a la actividad total de la deshidrogenasa
lictica si se observan elevadas en casi todos los—

casos.

Puesto que por lo que se refiere a la—
Fraccién III, IV y V los valores encontrados tanto
en funcién de la actividad de la deshidrogenasa —
lictica como los porcientos de actividad en unida-
des estdn muy similares. Solo las Fracciones I y-
IT pueden tener significado diferencial del infar-
to del miocardio con los otros trastornos estudia-
dos y la relacidén de los porcientos de actividades
de las Fracciones I y II con respecto a la activi-
dad total de la deshidrogenasa lictica muestran -
una relacién relativamente aproximada con las acti
vidades totales de la deshidrogenasa lictica y ——
deshidrogenasa alfa-hidroxibutirica.

- La relacién entre las isoenzimas, de~-—
hidrogenasa lictica—l y deshidrogenasa lictica—2 -
expresada en la columna "O" muestran cifras dentro
de lo que parecen normales a pesar del caso bajo -
como el ndmero 19 y otros mids altos como son los -
nimeros 15 y 17, lo cual nos hace pensar que la re



lacidn expresada en esta cclumna no tiene ningén -

valer diferenciale.

La relacidn deshidrogenasa ldctica—des
hidrogenasa alfa-hidroxibutirica (QEL) esta en un—
DHB
caso seme jante por lo cual pensamos que no podemos
emplerar estos, hallazgos, como de aplicacién cli-
nica por lo menos mientras no haya una casuistica-—
mayor.

De todo lo anterior conclufmos que los
casos estudiados por nosotors compureban incremen-—
tos de las actividades totales de la deshidrogena-
sa lictica y la deshidrogenasa alfa-hidroxibutiri-
ca en los trastornos cardiacos estudiados y que, -
cosa muy si ulicativa las Fracciones I y II se ele—
varon especificamente en los casos de infarto del-
miocardio cuando se determinaron los porcientos de
actividad en unidades con respecto a la actividad-
total de la deshidrogenasa 1lactica.

Congideramos que estos resultados pue-
den ser la iniciacidn de estudios posteriores para
tratar de encontrar una relacién mis estrecha en—-
tre las variaciones poréentuales de las Fracciones
I yv IT y el trastorno conocido como infarto del ——
miocardio, pero también estamos convencidos que =

los esfuerzos y los medios con gque contamos, nos ha
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hecho establecer los puntales para investigaciones
futuras en este aspecto, con posibilidades no pu—
ramente bioqufmicas y fisiol8gicas sino también de
apicacién clfnica.

Si lo anterior es cierto nos considera
remos ampliamente satisfechos.
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CONCLUSIONES.
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1.- Se comprobd en los trastornos car—
diacos estudiados la elevacidn de las cifras de ac
tividades totales tanto de la deshidrogenasa licti
ca como de la deshidrogenasa alfa-hidroxibutirica.

2.— Estas elevaciones se discreparon -
en forma notable en los casos de infarto del mio—
cardio de los encontrados en los otros trastornos-—
cardfacos.

3e— La Fraccidn I y II de la deshidro—
genasa lictica mostraron incrementos mds constan—
tes en casos de infarto del miocardio, cuando los-—
resultados fueron expresado en porcientos de acti-—
vidad en unidades con respecto a la actividad to—
tal de la deshidrogenasa lictica.

L.~ Los incrementos a que se refiere la
conclusidn anterior no fueron lo suficientemente -
diferentes de los encontrados en otros trastornos—

como para que pudiera servir de base diagndstico.
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RESUMEN .

l.— Se hace una revisién en generalida-
des sobre enzimas, especificamente deshidrogenasa—
lictica, deshidrogenasa alfa-hidroxibutirica e iso
enzimas de deshidrogenasa lictica.

2.— Se mencionan con detalle las técni-
cas empleadas en el trabajo.

3e— Se obtienen los porcientos corres—
pondientes de las cinco fracciones de la deshidro-—
genasa ldctica en funcidn de la actividad total de
la deshidrogenasa lictica.

L~ Se obtiene el porcentaje de acti-
vidad de la deshidrogenasa alfa-hidroxibutirica —
(alfa=DHB) como parte integrante de la deshidroge-
nasa ldctica totzl, ya que en la actualidad hay la
tendencia a identificar la deshidrogenasa alfa-hi
droxibutirica con la isoenzima DHL-1 donde encon—-
tramos una actividad de 63-80%.
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Se obtuvo la actividad en unidades de=—
cada fraccibén con respecto a la actividad de la —
deshidrogenasa lictica.
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