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a . - Antecedentes . 

Traba jando e n el Departamento de prueba s fun cionales h ep! 

ticas del l a b o r a torio de análisis clínicos d el Centro Médico d e -

Es pecialidades , S. A . en Ciudad J uárez Chihuahua, me vino a la -

cabeza la idea de realizar un trabajo ori er.tado a c onocer nuevas 

pruebas de laboratorio para detectar difere11tes t ip0s de enferm~ 

dades ~epáticas, q ue no~ den una ma yor precisión en l os datos eQ 

centrados en el l aboratorio, y al mismo tiempo permitirnos elimi_ 

nar algunas pruebas que ya se anto jan antiguas o que carecen de­

exacti tud en sus diagnósticos, o que son demasiadc tardada s en -

proporcionarnos resultados. 

Tom~ dos p ruebas para efectuar mi tra bajo: una enzimática, 

y la otra de tipo físico; la determinación de ganuna glutamyl --­

transpeptidasa y la detenninaci5n de la tens ión superficial en -

dializados de sueros provenientes de enfermos con padecimientos­

hepáticos para la diferenciación ue los tipos de ictericias. 

El propósito fundamenta l es conocer la utilidad neta de -

lstas dos pruebas y en caso positivo introducirlas al medio clí­

nico diagnó~tico de esta ciudad, y así, pasar a ser pruebas im-­

prescindibles. 

Para empe~ar a introducirlas, solicité la cooperación de­

casi la total idad de los médicos de Ciudad Juárez, Chihuahua, eg 

terandoles del objeto de mi trabajo, facilitándoles informes y -

literatura sobre ella, informándoseles además, que sus pacientes 

recibirán el resultado de estas dos pruebas sin costo alguno, a l 
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s ol i ci t ar cualquiera de l a s prueba s funciona l e s hepática s. 

Pa ra conocer la utilidad compara tiva de estas dos pruebas, 

s e efectuaron tal'!lb i én las determinaciones de : fosiata s a a lcalina ; 

transaminasa Glutámico Gxalacética; transaminasa Glutámico pirú~ 

v ica ; Bilirrubina s, Turbidez del timol. 

Se utilizaron sueros: de 300 pacientes, c on e n f ermedades-

h e pá t icas, l a mayoría de ellas pertenecient es a hospital~s, tan-

to privados como oficiales, del a rea d e Cd. Juá rez , Chih., así -

como 100 de persona s s a nas que no padecen d e alguna enfermedad -

renal, pancreática y/o hepática, aislada o a sociada. 

Pa ra la determinación de l a tensión s u perficia l en d i a li-

zados de suero, se utilizaron bolsas d e diál i sis de celulosa, 

una estufa a temperatura constante de 30° c . y un tensiómetro de 

Du ~ouy mode lo 85 51, el cual se muestra en un~ d e l a s ~á g inas in 

teriores. 

Para la determinación de actividad de Gamma Glutamyl ----

Transpeptidasa, se utilizaron 3 métodos diferEntes, dos de ellos 

cinéticos, el otro colorimétrico. 

b . - Genera lida des sobre pa decimientos hepáticos y de vías bilia­

~-

HEPATITIS VIRAL 

Hepatitis con período de incuba ción corto (infecciosa) 

Hepatitis con período de incubación largo (Sérica) 

A. Hepatitis de incubación corta: Es una in f ección viral que ya-

sea en forma esporádica o en epidemias, l a lesión hepática es --
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part e de una in fec ción g ener a li zada , pero p redomina en e l cua -­

dro clinico . Es l a infecc ión más común de l h i gado y puede c on s­

tituir un prob lema g rave de salud pública en casos d e ag lomer~ ­

ción; por ejemplo, bases militares, hospi r.ales mentales, campos, 

etc. El Virus se transmit~ generalme nte por l a v i a intestina l -

oral. Tambifu1 se puede transmitir por la sang re de donadores en 

la fase preictéric~ ~e l a en f ermedad. El virus se encuentra pr~ 

sente en la~ Heces y sangre durante la etapa prodr6mica y las -

fases agudas de la enfermedad ictérica y en las heces y sans re­

en la forma ani~térica de la enfei'1!led~ d, ocasionalmente ge oh-­

serva en portadores asintomáticos. El período de incubación es­

de 2-6 semanas . 

B. Hepatitis de incubación prolongada: La hepatitis "Sérica es­

una infección vi~al transmitida generalmei1te por la inoculación 

de sangre contaminada o sus derivados, aunque estudios recien-­

t~s han demostLado que el virus de la hepatitis SP.rica, ~uede -

ser infectante por la vía fecal-oral. El Virus es semejante al­

que causa la hepatitis infecciosa, pero sus características in­

munitarias son distintas, y la inmunidad cruzada es nula o muy ­

ligera entre ambas enfermedades. El virus se encuentra sólo en­

la sangre y los tejidos de la persona infectada y no s iempr e se 

excreta por vía intestinal. El p~íodo de incubación es de 6 se 

manas a 6 meses. Los datos anatomopatológicos son idénticos a -

los de la hepatitis infecciosa . El cuadro clínico tambifu1 e s s~ 
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mejantP., pero siempre existe el antecedente de una inyección, es 

más frecuente en las personas de edad avanzada y su instalación­

es mas ins i.di0sa que súbit3. Lo ~nterior unido al ma:.:or p·erf.odo­

de incubación, frecuentemente permite la dife~enciación clínica, 

pero en muchos casos el ti po exacto no puede ser determinado. 

Los datos a natomopatológ icos en ambas enfermedades mues-­

tran grados variables de necrosis de las células parenquimatosas 

y un núrn-=ro variable de linfocitos y células p lasrr.áticas en las­

células de la vena porta y en áreas de necrosis. La trama retic~ 

lar generalmente está conservada, aunque puede condensarse. La -

reparación se efectúa por regeneración de las células sobrevi--­

v ientes, usualmente sin distorción de la arquitectura normal. 

El cuadro clínico es extremadamente variable, y va desde­

una infección asintomática sin icterias, hasta un cuadro fulmi-­

nante y muerte en unos cuantos días. 

Datos de Laboratorio: La fórmula blanca e stá normal o ba­

ja y puede haber linfocitos anormales. Es común la proteinuria 

ligera, y la bilirrubinuria a menudo p recede a la aparición de -

la ictericia. Durante la fase inicial de ictericia, frecuentern~ 

te hay h eces acólicas. Las pruebas funcionales hepáticas tienden 

a reflejar el daño heatocelular con alteración de las cifras de­

transaminasas (glutámica oxalacética y glutámico pirúvica). aurn~ 

ta la globulina ga mma y urobilinogenuria. 

En la variedad colangiol.itica, las pruebas funcionales h~ 

páticas pueden también ser sugestivas de obstrucción. En la hep~ 
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titis s érica, se puede h a lla r el antigeno d e Australia. La biop-

sia He pática genera l mente muestra l a s a ltera ciones morfológicas­

caracteristicas. 

VARIANTES DE LA HEPATITIS INFECCIOSA 

Hepatitis colanqiolitica: Habitualmente hay una fase co-­

lestática en la fase inicial ictérica de la hepatitis infecciosa, 

pero ocasionalmente ésta constituye la manifestación dominante -

de la enfermedad. El curo& tiende a ser más piolongQdc q~e e.~ la 

hepatitis ordinaria y puede desarrollarse una cirrosis biliar. 

Los sintomas son a menudo muy ligeros pero la ictericia -

es má s acentuada y frecuentemente hay prurito . Las pruebas de -­

funcionamiento hepático indican colestasis con bilirrubina y fo~ 

fatasa alcalina elevada y colesterol. 

La diferenciación de la obstrucción extrahepática puede -

ser difícil aún con biopsia del hígado. Esta debe practicarse -­

con cautela excesiva en presencia de obstruc~ión biliar extrahe­

pática. 

Hepatitis Fulminante: la hepatitis puede seguir un curso­

rápidamente progresivo y terminar en menos d e 10 días. Hay exte~ 

sa necrosis de grandes porciones del hígado, la cual da la ima-­

g en patológica característica de la atrofia hepática aguda. La -

toxemia y los síntomas gastrointestinales sen má~ graves y con -

frecuencia hay fenómenos hemorrágicos. Pueden aparec e r manifest~ 

ciones neurológicas del coma hepático. 
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La ictericia pue de faltar o s e r mini~a , pero l os exá men e s 

d e la bora to r io i n d i ca n un da ño h e pa tocelu l a r mu y a cen t ua do . Las ­

exa nguinot:i:-an s fusiones han sino rec~er.da das en l a hapa titis ful 

mina nte . Aunq ue e l c oma hepático puede mejorars e transitor iamen­

te, el pronóstico en esta forma de enfe rmeda d no e s modif i c a do .­

Puesto que los pacientes mueren en coma y no por el coma hepáti­

co, no se recomienda e l p r ocedimiento . 

Hepatitis prolon gada: La per s is t encia de sintomas 6 meses 

o más des pués de c1n ¡:..erÍodo agudo .Je l1 e pa t i tis , p res Pnta el p r.Q_ 

blema de diferenciación en tre psiconeurosis, h e patitis persist~ 

te y hepa titis crónica activa. 

Los Ha llazgos pa t o lógicos en l a hepatitis pers istente son 

idénticos ·a aquellos d e la enferinedad a guda independientemente -

de la duración de l a enfermedad. Los resulta dos de l a s p ruebas -

de func ionamiento hepático son simi l a res si no i d énticas a la fa 

se aguda de la enfermedad . 

HEPATOPATIA INDUCIDA POR MEDICAMENTOS Y TOXINAS 

La introducción de nuevas drogas en la medicina ha dado -

por resultado un aumento de reacciones tóxicas de muchos tipos.­

No es raro q ue el sit~o de l a reacción tóxica sea el hígado. 

El diagnóstico de hepa topatia por drogas no es siempre fá 

ci l, y en muchos casos e ] diagnóstico se ha ce sólo después de un 

largo periodo de observación o cuando l a adminis trac ión repetida 

del agente aclara l a rela ción causa l. Las hepatopat i as por dro--
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gas pueden simula r hepatitis infec ciosa o ictericia obstructiva . 

El Clín i co debe estar conc iente de este ti po de_ rea cciones e i!!_ 

terrogar cuidadosamente a l paciente 6', l o q ue s e r e fier e a l u so 

de varios medicamentos a ntes de poder descartar a la hcpatopa -­

tía tóxica como posibilidad diagnóstica. 

Aunque se han informado casos fatales por hepatopatías -

po~ ctrogas , l a mayor parte de los pacient e s se recuperan siP. 

comp lica ciones g raves si la droga se suspende pronto y en la ma 

yoría de los casos en forma permant:!l1te a partir de entonces. Se 

i1an observado fallecimientos cuando los medicdmentcs hepatot6xi 

cos se reinstala n en pacientes susceprible s. 

A continua ción se enumera substa ncia s y medicamentos de­

otros muchos que pueden causar hepato pat í a tóxica: 

Alcohol, tetracloruro~ de carbono, cloroformo , metales -

pesados, fósforo, hongos venenosos cincofeno, cloramfenicol, -­

i proniac ida nov obiocina, arsenicales , ácido amino salicílico, -

cloropropamida, sulfadiacina, etilurea, etc. 

En ocasiones han sido reportadas ar.ormalidades de la fun 

ción hepática incluyendo transamina sas elevadas, re tención de -

la bilirrubina s~rica y bromosulftaleína debido al uso de anti­

concep t-.ivos; algunos estudios sugieren q ue el efecto hepatotóx_i 

co de los a nticonceptivos orales es debido primariamente a su -

contenido de progesterona . 
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CIRROSI S 

La Cirros is es l a forma más común d e padecim i er.to hepáti ­

co crónico. Se debe a muchas c a usas , pero e n l a mayor parte de -

los casos ésta no puede ser detenninada. Los siguientes facto r es 

probablemente desempeña un r a pel importante en la etiología: De~ 

nutrició:-1 (Con1 !_") l P.jo B) a lcoholismo, hepa titis, contacto crón ico­

y repetido con hepatotoxinas . 

Las características anatomopa toiógic a s e senc i aJ es son la­

degeneración y nec ros i s de los hepatocitos, a menudo sen metamoE 

fosis g rasosa; regeneración modular con pérdida de l a imagen lo­

bul i llar normal y l a s relaciones con vasos sanguíneos y los c on­

ductill0s bilia res; a umento en el te j ido fibroso , habitualment e ­

en bandas delgadas; proliferación de l o s conductillos b ilia res,­

e infiltrado celula r inflam?.torio durante las f a ses de degenera­

ción parenquimatosa activ~. 

La característica principal que la distingue de otros ti­

pos de cirrosis, es la unifonnalidad del proceso, siendo los nó­

dulos de menos de 0.5 mm. de diámetro. La a lteración en la circ~ 

lación porta conduce a la esplenomega lia congestiva y a otra s ma 

nifesta~icnes de hipertensión por t a como s on la s várices eso fági 

cas. La frecuenc~a más elevada en el sexo masculino y se preser!. 

ta entre los 4 0 y 60 años. 

Datos de laboratorio: Durante el período latente de la en 

fennedad puede no haber anormalidades en las pruebas de laborato 

rio o ser estas mínimas. La anemia e s un ha lla zgo frecuente. Ge -
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nera l mente e s normocítica , r ara vez ma c rocítica. La c uenta de --

l eucocitos puede ser baja, elevada o normal y puede reflejar un­

esta d o de hipere8plenismu. La velocidad de sedimenta ción esta -­

aumentada; puede haber anormalidades en la coagulación corno re-~ 

sultado de la síntesis insuficiente de los constituyentes de la­

coagulació~ en el hígado. Puede haber proteinuria y es frecuente 

l a oliguria en las fases activ2s con formación de ascitis. Las -

p rueba s de funcionamiento hepático muestran p rincipalmente una -

disfunción hepatocelular . 

La diferenciación de la cirrosis porta de otros tipos de­

cirrosis es difícil. La hemocromatosis sé presenta casi exclusi­

vamente en el sexo ma sculino y se ac ompaña de pigmentación cutá­

nea . La cirrosis postnecrótica se presenta c on má s frecuencia 8Il 

mu j eres y en individuos jóvenes, con ante~edentes de hepatitis -

infecciosa. La Cirrosis biliar se caracteriza por ictericia, hi­

perlipemia y pigmentación cutánea. 

CIRROSIS POSTNECROTICA 

Los datos clínicos y de laboratorio en la cirrosis post­

necrótica son indistinguibles de los de la cirrosis porta , pero 

los siguientes datos son de valor diagnóstico: La cirrosis post 

necrótica no se re:a ciona ~or. el a l c oh o lismo ; su incidencia es-

más alta en el sexo femenino y la edad de su instalación es an­

tes de los 40 años en ambos sexos, el c omien z o es a menudo simi 

lar al de la hepatitis v iral aguda; la ictericia es habitualmen_ 
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te más intensa y d e apti rición m~ s t emp r ana; y l a hire.rglobu l in~ 

mia (pre dom ina l a g nmma g lohu l ina) e s un ha lla zgo constante pu­

diendo a lca n zar n i ve l e s extremos (10 g r /100 ml) . 

HEMOCROMATOSIS 

La hemociomatosis idiopá tica s e caracteriza por absor--­

ción eh~esiva d e hiei ro , c on de pósito de hemosider ina e.~ h í ga d o , 

páncrea s, corazón, suprarrenale s, testículos y riñón. Eventual­

mente el paciente puede desa~rollar i nsufjcienc i a hepática. c aE 

díaca y pancreátic a. La ~n fermeda d comúnmen t e s e r rea enta en -­

homb res y es raro encontrarla ant e s de la segund a y tercera dé­

cada de la vida. Las manifestaciones clínicas incluy en hepatom~ 

galia e insuficiencia hepática , p igmentación cutánea (gris piz~ 

rra por el hierro y pardo por ~a melanina) , ca;diomegal~a e in­

suficiencia ca rdíaca , y diabetes mellitus c on sus complica cio-­

nes. Puede ocurr~r sangrado de várices esofágicas y carcinoma -

hepático. 

Los datos de l aboratorio incluy en l a e levación de h ierro 

en plasma, capacidad saturada de la proteína que f ija el hierro, 

y biopsia cara cterística de hígado con tinción para hierro. 

ESTADOS DE HIPERBILIRRUBINEMIA 

Disfunción hepática constitucional (en fermed a d de Gilbert) 

Es una forma benigna de ictericia que debe diferenciarse 

de enfermedad hemolítica y hepa titis crónica . La b ilirrubina en 

plasma se encuentra principalmente en su forma no conjugada . El 
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r esto de los e xámenes d e laboratorio son n o r ma l e s. 

Ictericia Idiopática crónica f amilia r (síndrome de Dubin­

Sprinz-Johnson) . 

Se cree que esta forma de ictericia es debida a una fun-­

ción excretoria deficiente del hepatocito y se caracteriza por -

elevación de la bilirrubina sérica (forma conjudada), y fosfata­

sa alcalina normal. La vesícula es negativa en rayos X, y la --­

biopsia hepática revela pigmentación acentuada. 

Síndrome de ROTOR. -- Este es similar 2 l síndrome de Dubin­

Sprinz- Johnson y , de hAcho. puede ser una variante de él. Sin em_ 

bargo en el síndrome de Rotor no hay pigmentación del hígado y -

la vesícula se v isua liz a fácilmente en l a colecistografia . 

Síndrome de Crigler-Najjar.- Esta es una forma rara de i~ 

tericia severa hereditaria y no h~molitica ; a pare~e poco tiempo­

después del nacimiento y se debe a la ausencia de glucuronil---­

transfe~asa. La Bilirrubina no conjugada s e a cumula en el niño. 

Colestasis Intermitente Benigna. - El paciente con colest~ 

sis intermitente benigna presenta característicamente periodos -

prolongados de prurito, ictericia y malesta r general . Es tip ico­

que s e encuentren elev adas la bilirrubina sérica, la fosfatasa -

alcalina y la retención de bromosulftaleína. El hfg3do muestra -

colestasis y durante las remisiones es comp letamente normal. 

La cirrosis biliar es una enfermedad crónica del hígado, 

manifestada clínicamente por colestosis. Este se obstruye con -

má s frecuencia fuera del hígado por un cálculo, neoplasia, cic~ 
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trizo atr e sia congén ita. La estas is por s í mi sma , pu e de p rodu­

cir cirrosis pe ro f.?:"ec uentemente la infección agregada ace l e r a ­

el proceso . Las obstrucciones intrahepática s, más raras, pue-­

den no tener una causa identificable, pero se ha notado que si­

guen a la hepatitis viral, es pecialmente d e tipo colangiolítico, 

y a 13 colangitis intrahepática. Algunos c a so8 pueden deberse~ 

toxinas. I,a enfermeda d e~ muc~o má s fr~~u~nte en mujcr~s. 

l.os datoe anatomopatológicos varían con la causa y la -­

etapa del p roc e so, pero los s igu ientes son c aracterísticos ; Es­

tasis biliar con trombos de bilis, pigmentación, proliferación­

acentuada de conductillos bilia res, pérdida nodula r de la arqui_ 

tectura norma l, escasas manifesta ciones de necrosis hepática o ­

regeneración y ausencia de degenera ción gra sosa. Las l agunas b i 

liares y los infartos biliares son características de obstruc-­

ción ext.rahe~~tica. 

Datos de laboratorio: No se encuentran anormalidades en­

las pruebas hó~atclóyica~ fuera d~ aquAllas deb idas a l a lesión 

inicial. 

Las evacuaciones son frecuentes, descoloridas, de aspec­

to grasoso, y el urob ilinógeno fecal está d isminuido. La or ina­

es ohscura y con~iene b~lid. Las ~ru~bas de funcionamiento hep~ 

tico al principio son características de obstrucción: (Fosfa ta­

sa alcalina elevada y colesterol sérico alto, especialmente la­

fracción no esterificada; disminución en la protrombina , eleva­

ción de la bilirrubina); pero a medida que persiste la obstruc-
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ción apa r ece ev i den r. i a de disfunción hepatoce lula r. La hiperlip~ 

mia, con un aumento p redominante en el col esterol y fosfolípidos, 

puede llega r a cifras extremas d e más de 3 gr/100 ml. Sin embar­

go el suero no aparece lechoso. 

CO~ECISTITIS AGUDA 

La Colecistitis se asocia con cálculos bilia res en el 90% 

de los casos. La colecistitis aguda ganeralmen~e se instala so-­

bre un procP.so crón i co y se desencadena por obstrucción del con­

ducto cí~tico por un cálculo (u oca sjonalmente por edema en au-­

sencia de cálculos). Rápidamente la vesícula se hace tensa, ede 

tematosa e inflamada. La infección se presenta a menudo como re­

sultado de la invasión por organismos residenl es. 

Datos de Laborato~io: La leuc0~itosis moderada es un dato 

tí pico. Las cifras de billirrubina sérica pueden ser de 1-4 mg/ 

100 ml. sin que haya obstru.cci6n de colédoco; la ictericia clíni 

ca aparece cuando la bilirrubina excede cifras de 2.5 mg/100 ml. 

Rara vez se encuentra una ligera elevación de la amilasa sérica. 

Los trastornos que son más suceptibles de confundirse -­

con colecistitis son la úlcera péptica perfora da , pancreatitis­

aguda, absceso hepático, congestión hepática, hepatitis viral -

aguda y neumonía con pleuresía derecha. 

COLELITIASIS 

La elevada frecuencia de cálculos biliares en la pobla-­

ción genera l es responsable de la frecuencia clínica de coloci~ 
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titis. LOs estudios de autopsia r ev elan qu e el 32% d e l a s mu je-

res y 16% de hombres de má s d e 4 0 año s de edad ti e n en cá lculos­

biliares . La frec uencia de cálculos aumenta b rusca mente a lrede­

dor de l os 40 años. El embarazo e s una c a usa predisponente im-­

porta nte de los cálculos biliares, y la obesidad puede ser tam­

bién u.1 factor contribuyen t e ; de aquí que l a descri pción de un­

pacient~ típico de c álculos bi.l iares sea : mujer obesa y de 40 -

años de edad. 

LOs cálculos biliares habitua lmente consisten de c e leste 

rol, bilirrubinato de calcio, carbona to de ca lcio o una mezcla­

de éstos. Cerca del 90% de los cálculos que se asocian a cole-­

cistitis crónica son de la variedad mixta, mientra s que los - -­

tres tipos precedentes de cálculos puros pueden verse en ves ícu 

las relativamente norma l es. LOs cá lculos de bilirrubina to de --

cal~in tienden a pre~entarse, alguna s veces en edades tempranas, 

en enfermedades tales como la a nemia hemolític a congénita y an~ 

mia de células falciformes como re~ult~do del aumento de bili--

rrubina en la bilis. 

La infección j uega un papel importante tanto en la cole­

li tia sis como en la colecistitis. La a fecc ión bacteriana de l a ­

vesícula en rorm~ crónica y de baja intensidad produc e detritus 

celulares en los cua les se precipitan las distintas sales en las 

etapas tempra nas de la formación de cálculos mixtos . c uando h a y 

obstrucción mecánica del cístico es frecuente l a i nfecc ión inv~ 

siva de la vesícula distendida. En cerca de l a mitad de los ca -
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sos de v2s í c ul." s calc u losas exti r padas qu irúrg i camente pueden -

ob tenerse cultivos de b a c teria s de orig en i n testinal (e st repto­

cocos, coliformes y estafilococos). 

COLEDOCOLITIASIS 

Cerca del 1 0% de los pacientes con cálculos biliares ti2-

n en coled~colitiasis. El porcentaje aumenta c on la edad, y la -­

frecuencia en perf'onas <le eda d avanzada puede el.:va~se hasta el-

50% . Los cálculos del co lédoco habitualmeute se originan en la -

vesícula pero pueden form=rse también en el colédoco mismo. Es-­

tos cálculos frecuentemente son "si lenciosos" ya que los sínto- ­

mas no a pa recen a menos qu e exista cierto grado de obstrucción . 

Datos de Labo~~torio: Deben p r acticarse pruebas de fun--­

ción hepática en todos l os casos . Si el colédoco se encuentra -­

obstru i do habrá bi lirrubinu ria y elevación de bilirrubina en su~ 

ro. La elevación de la Fosfatasa alcalina es especialmente suge~ 

tiva de ic t ericia obstructiv~ . En vis ta de que la retención de -

bromosulftaleína aumenta por obstrucción bi liar, esta p r ueba no­

valora la función hepatocelular en estas circunstancia s . La pro­

longación del tiempo de p~otrombina se hace aparentemente cuando 

la bi lis ha sido excluida d el t ubo gast r ointes t ina l durante va -­

rias semana s, a pa rece lesión hepá tica y l a diferencia entre ict~ 

ricia obstructiva y hepatocelular se ha ce cada vez más difícil. 

CARCINOMA DE LAS VI AS BILIARES 

El carcinoma de la vesícula biliar s e p resen ta en aproxi-
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madamente 2% de lo s pa c ientes o perados por en fermeda d es de 12s-

v!as biliares. Es afección c~ racterísticam~nte i nsidiosa y , por 

lo general, el diagnóstico se hace en l a mesa de operaciones . -

Las manifestaciones iniciales pueden ser me tástasis que por ex~ 

tensión directa invaden el hígado o el peritoneo. 

El carcinoma del conducto biliar es menos frecuente. Por 

lo g enera~ S E presenta ccmo ictericia obstructiva a9uda. 

Los datos de laboratorio consisten en ano:!'.'lllalidades de -

las pruebas funcionales hepáticas, indica tiva s de obstrucción -

de flujo biliar. 
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CAPITULO II 

LAS PR~EBAS CIASICAS 

a.- Fosfatasa alcalina 

b.- Transaminasas 

glutámico oxalacética 

glutámico pirúvica 

c.- Bilirrubinas 

d.- Turbidez del timol 
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D 1 este caf;ítulo se detall a n brevemente l 3s p rueuas de l~ 

boratorio que s e usaron ~a ra comparar y poder l a ut ilidad de la -· 

det ermi nación de la ac tivida d d e l a Gamma Glutamy l Trans peptida ­

sa sérica y de l a tensión superficial en los suero s d e pacien t es 

con en fermedades ha páticas. 

a __ Fosfa t a sa Alcal ina . 

Fosfohidrolasa del mcnoéster ortofosfórico. Al principio , 

el interés por la fosfat a s a a lcalina del suero se r efería a l a s­

a l ta s concentr aciones encontra d2 s e~ enfermos o~ teópalas , proba­

blemente c omo reflexión d9 un~ a ctividad osteoblástica aumentaua, 

ya q u e el os t eoblasto es rico en e n z ima. Pero pronto l e sucedió­

la observación de que también a umentaban los índices de e sta fo~ 

fatasa en enfermos d e ictericia obstructiva . 

Cuando l a 8b strucción ~s comp leta y p r o longa da, la activi 

dad de la enzima del suero está casi siempre aumentada, con idi­

ce~ a menudo s~periures a 25 Unidades Bodanzky (n orma l: 1-4 UB) . 

Sin embargo, se encuentran otros menos de 25 Unidades en c a sos -

de ictericia obstructiva, sobre todo de pQca duración, o cuando­

la obstrucción es incompleta. La obstrucción bi liar a c a usa de -

carcinoma produce valores más altos que los apreciados en pacieQ 

tes con lesiones obstructivas benignas. Una var ieda d de icteri-­

cia obstructiva en concentraciones normales de fosfatasa alca li­

na en el suero es l a observa da en l a ctantes c on atresia congéni­

ta del árbol biliar extrahepático; con ello s, e l Índice de fosf~ 
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tasa a lcalina del suero no está eleva do, a menos que sobrev engan 

lesiones óseas de r aquitismo hepátic o . En contra ste, las criatu­

ras con atres ia biliar i.ntrahe pática 1t1uestra n sorprendentes ele­

vac iones de f o sfatasa en el suero . 

También se encuentran indices algos de fosfat~sa alcalina 

del s uero en l ~ ictericia hepatocelular. Un 90% de los enfermos­

d e hepatitis v írica o de hepa tocelular tóxici'l J.os tiE:nen eleva-­

dos, casi todo s ~ llos de menos de 15 UB; un 5% de los últimos -­

pueden tenerlos de 15 a 25 unidades. En la hepatitis vírica, ca­

racter ística en otro a s pecto, es raro hallar indices de fosfata ­

s a alcalina d e má s de 25 unidades . 

En i ntéricos con con centraciones mayores h a de tenerse en 

c uenta la var iedad poshepá tica . 

Algunos enfer~os de hígado rueden presenta r un esquema de 

laboratwrio y clínico que simule ictericia obstructiva . Estos~ .. 

ha denominado "Hepat:jtis c-:>langiolitica" o "colestasis intrahep! 

tica", y a veces se considera como una variante de hepatitis. Se 

ha observado una afección análoga que muestra una reacción adve~ 

sa frente a ciertos fármacos, como cloropromacina, metiltestost~ 

rona y arsenicales orgánicos. 

Los pacientes con hepatitis colang iolitica tjenen indices 

de fosfatasa alcalina por lo menos tan altos como los observa-­

des en enfermos de ictericia poshepática. 

La concentración de fosfatasa alcalina en el suero es --­

útil pa ra diferenciar la ictericia hepatocelu lar de la obstructi 
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v a , con var ias salveda d es , como y a s e h a d i cho pueden o b servar s e 

indices t i pic os de icter i cia obstructiva e n ca s os de afección he 

pá tic a intrinseca , y otro s prop ios de ic t ericia hepatocelula r en 

pacientes con obstrucc ión bi lia r incom? l eta . Combinada con ot ras 

medi.las pro p ias de afecciones h e páticas y de datos clinicos, 

cons titu y e un recurso auxilia r útil de diagnós tico. 

A veces s e encuentra t ambién elevada l a fosfa t asa alcali ­

na del suero en pacientes no ictfri~os con a fección hepa tobiliar . 

En enfermos con lesiones expansiva s del higado , como afección -­

granulomato.sa, cáncer me tastático o prima r io del h i gct do, a bsceso 

hepático y amiloidosis, el grado de elevación de la fosfatasa a l 

calina puede ser =orprenden~e en ocasiones (S O a 100 U.B . ), con­

esca so o nulo a umen to de los indices de bilirrubina en sue r o . 

Este tipo de disfunción hepática es muy útil para diagno~ 

ticar tales lesiones expansivas, particularmente met~ stasis del­

higado en racientes carcin0lllatosos. 

Hay otro tipo de er1far'!ledad ·asocia do a indices de bili--­

rrubina normales en el suero, pero con los ~e fosf~ taoa alcalina 

muy aumentad'?s; es la oclusión de un ccnducto hepático o la in-­

completa del colédoco o del cor.dueto hepático. Este c a so debe te 

nerse en cuenta, sobre todo, ante enfermos de colelitiasis que -

desarrollan este tipo "disociado" de disfunción hepática. 

Los indices de fosfatasa alcalina en la cirrosis de Lae-­

nnec suelen estar normales o poco elevanos; en la cirrosis posn~ 

erótica son generalinente algo ma yores, y en la cirrosis biliar -
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se v en regularmente altos. 

En la cirrosis biliar obstructiva, las elevaciones son --

discretas, por lo regular de menos de !SUB, salvo durante crisis 

de colangitis ascendente. 

No se conoce bien la causa de esta elevación de indice de 

fosfatasa alcalina del suero en pacientes con enfermedad hepato-

biliar. Se ha sugerido que prevenga de una defectuosa elimina---

ci6n hepática de la e."'lzima formada en los huasos, en el hígado o 

en ambos ; o acaso de una producción mayor de fosfatasa alcalina-

por cél~las hepáticas o de una descarga más abunG;:inte desde es--

tas. 

Para la determinación de la fosfatasa alcalina en este --

trabajo, se utilizó el método calorimétrico de Klein-Babson-Read, 

el cual emplea como sustrato un amortiguador de fosfato de fenofta-

leina, hid:.:.-6xido de sodio como de¡;¡arrollador de color, y se mide 

la cant-idad da fenoftaleina liberada por la enzima. 

b.- Transaminasas. 

E&lzimab que catalizan el transporte reve~sible de un gru-

po amino desde un aminoácido a un ácido cetónico, fueron descu--

biertas primeramente en tejidos animales por Braunshtein y Krit~ 

mann en 1937. Estos autores les dieron el nombre de aminotrarisf.!!_ 

R R' R R' 
1 1 
CHNH2+ e o e o+ CHNH2 
1 1 1 1 

COOH COOH COOH COOH 
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r asa . Aunque se han demostrLido nume r o sas tr ri n sa.m ina sa s con e spe-

cificida d de s ubstrrito en diver~os tejidos animales, sólo han $i 

do descritas dos en el suerc: Tra n saminasas Glutamico Oxn lacét i 

ca (GOT) y Glutamico Pi rúv ica (GPT) . 

Se observan indices anormales de GOT en pac i entes c on afe~ 

ción hepática , necrosis del miocardio y de múscu los estriados y -

otras enfermeda des q ue se desc ribiran . La Transaminasa Glutám i co 

-Pirúvica r. o ::;e ~le•!a apen&s en dnlenci;:is qut:: no i~teresen e l hl 

gado con carácter p rimario y secundario. 

Transaminasa Glutámico oxal:!cetica .- Esta enzima cctaliza-

el transporte reversible del grupo amino d e l ácido g lutámico al -

ácido oxa lacético. Se ha encontrado en el suero y los tejidos de-

todos los animales estudiados. El hombre la con~iene, a concentr~ 

GOT 
As::iartato+ o( -Cetoglutarato f=::=' Oxa lacetato + Glu~amato 

ciones decrecientes, en los ~ejidos cardiaco, r.epá t ico, muscular , 

estriado, renal y cerebral. La comprobación de su a bundanc i a en -

el mioccrdio llevó en 1953 al descubrimiento de que los pacientes 

con infarto de miocardio agudo tenian un índice elevado de esta -

enzima en el suero durante unoz días des pués de l a crisis. Poco -

después, investigaciones en diversos laboratorios relevaron grar.-

des concentraciones de ella en el suero de personas y animales --

con necrosis hepática aguda. 

Se observaron elevaciones s o r prendentes (2 00 a 2JOO UI/Lt) 
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e n e l suero de c a si todos los enfermos de necrosis hepática agu-

d a (hepatitis v írica , intoxicac i ón c on te trac loruro d e ca rbono) . 

Los pacientes con ictericia poshepática y h e patitis colangiolÍt.!, 

c a tienen elevaciones mas modesta s (usua lmente, de menos de 150-

UI/Lt). En c asus de ci~rosis del hí~ado, la frecuenc~a de í ndi--

ces elevados de GOT (ta mbién menores de 150 UI/Lt) es de 60 a --

7 0% . 

Aproximadamente, la mitad de los enfermos cnn cáncer me--

tastá tico tienen índices elevados de GOT en el suero, con i gual-

margen que los de cirrosis e ictericia poshepática . 

Con menos frecuencia se encuentran tales índices moderada 

ment e elevad os de GOT e n pacientes r on linfoma y leucemia. En - -

80% de los enfermos con mononucleosis infecciosa s e observan ob-

servaciones moderadas (5 0 a 30 0 UI/Lt) de GOT. en i nfartos de --

miocardio se ven índices de GOT de menos de 200 UI/Lt . 

Transaminasa Glutamico Pirúv ica .- Esta enzima cataliza el 

transpor te reversible de un grupo amino del ácid~ glutamico al -

pirúvico. 

GP'r 
Alanina ;;i. -cetoglutarato pi ruvato + Glutarn.ato 

También s e ha encontrado muy difundida en personas. Su elevada -

p roporción en el hígado, compa rada con su relativa escasez en el 

miocardio y en otros tejidos, ha inducido a aplicar la determin~ 

ción de GPT al estudio de las afecciones hepáticas . 

Los pacientes con hepatitis vírica y otras formas de ne--
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crasis h epá tica muestra n e levaciones muy n otab l e s d e l i ndice de­

GPT en el suero (500 a 200 0 UI / Lt) . La frecuencia de GPT anorma l 

en enfermos de ictericia poshepática, hepatitis colangiolitica y 

cáncer metastático e s análoga a la de GOT en estas afecciones . -

En pacientes con cirrosis hepática de Laennec y la intensidad de 

elevaciones de GPT son menores que las de GOT. Hemos comprobado­

que la GPT se eleva· más que la GOT en e l 75% de los enfermos de­

hepati tis virica, cifra mas baja que la comunicada por De Ritis­

y sus asociados. Los indices de GPT son normales o muy poc0 ele­

vados en pacientes con infarto al miocardio . 

Utilidad clínica de l a determinación de las Transaminasas.­

La evaluación de las transaminasas del suero es un recurso clíni­

co va U 0so. 

La diferenciación entre ictericia hepát ica y obstructiva -

se facilita determinando los indices de GOT y GPT, pues las con-­

centraciones de mas de 150 UI/Lt . son raras en enfermos de la va ­

ried:d obstructiva. 

En el ~ipo hcpdtocanaliculaL (col?..ngiolitico) de ictericia 

hepática, los indices de GOT (o de GPT) son como los encontrados­

en la obstructiva. 

De igual ~oda, en cirrosis del hígado, aún con intensa ic­

tericia, el indice moderado de GOT y el reducido de GPT contras-­

tan con los elevados de ambas transaminasas que se observan en la 

hepatitis vírica aguda. La determinación de GOT, de GPT o de am-­

bas es útil para el diagnóstico precoz de la h e pa titis virica o -
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t óx i c a y sirve po r e l lo pa~a exam inar a pacient es expuestos a la 

a cción de medicamentos h e patotóxicos. Las elevac iones d e l indice 

d e GFT ~arecen refle j ar una hepatopatía a guda a lgo más eficazme!}_ 

te que los indices de GOT. La concentración de cualquiera de es.­

tas enzimas, particularmente de la GOT, puede estar elevada en -

pacientes con en fermedad extrahepática. 

Para determinación 1e Transarninasa s en este trabajo se 

utilizó ~l método colorimétrico de REITMA-FRANKEL; el cual se ba 

sa en ~ue l a cantidad de oxalacet~to o pi ruvato forrn~uo en una­

hora, es ~eterminado colorim~tricamente poL la rormación de hi-­

drazonas que son coloridas. Este método util iza Aspartato-cet o-­

g luta r a t o corno sustrato para GOT, y Al anina-Cetoglutarato pa r a -

GPT, 2, 4 dinitrofen i lhidrazina corno desarrollador de color, --­

Na OH 0 .4 N para parar la reacción y se iee a 50 5 mu . 

c.- Bilirrubina 

Conocer el metabolismo de la bilirrub ina es esencial para 

comprender bien una afección hepática. La bilirrubina es \in pro­

ducto de la hemoglobina, formada a expensas de esta última en el 

sistema reticuloendotelial. Allí se separa de la protoporfirina­

del hierro y la globina contenidos en la molécula y se abre el -

anillo. La hilirrubina resultante eE t~ansportada por la aa~~re-

(flojamente ligada a albúmina) al higado. En este órgano se con­

juga con ácido glucurónico para formar el diglucurónido, que el­

hígado vierte en el duodeno. En los intestinos, la acción enzim! 
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de cornpnes t os i n te r medi os , en \.'a r ios o tros af ir.es desi-:¡ria uos r or 

el nombre c o l ectivo d e "urobilinógeno " pa s a po r a b sor ción a la -

sang re y vuelve a s er e xcreta da por el h i ga do. No rma lmente se -­

descargan pequeñas cantidades (1 a 4 mg. en 24 horas) con la ori 

na. Emp leando el método de dos horas de Watson, los individuos -

norma les t i ene n 1nenos de una unidc-d Erlich en la mue stra de cio"'-

1.oras. Lo1:1 indices de urobilii16g ..;nc fecal en EJ~L· sonas nor maJ.es -

varia n ent r e 50 y 250 mg . d i a rios. 

El indice de bilirrub i n a en el suero f ué determinado pri­

meramente por v a n áen Bergh y Muller, quienes descub rieron que -

la bilirrubina en el suero norma l reaccioná ba con e l d ia zorreac-

tivo de Ehrlich (ácido sulfa nilico dia zoado ) sólo cua ndo se aña­

dia alcohol. su observación de que el pigmento de l a bilia h~~a ­

na reaccionaba con el mencionado reactivo sin añadir alcohol con 

dujo a reconocer que el higado habia introducido algún cambio en 

la bilirrubina. v an den Bergh calificó de "Directa" la forma de­

bilirrubina que reaccionaba con el diazorreactivo Rin ~ñadir al­

cohol, y de "Indirecta", que sólo reaccionaba en presencia de al 

cohol. El suero de pacientes ictéricos por excesiva hemÓlisis 

mostraba la reac~ión indirecta, mientras que en el de los ictéri 

cos por obstrucción d~l árbol biliar, los elevados índice~ ce ti 

lirrubinemia daban la reacción "directa". I.a respuesta del suero 

a la prueba de van den Bergh ha servido de base a varia s clasifi 

caciones de la ictericia. Sólo en estos últimos años se han con-
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seguido a clarar la s razones f isioquírnica s de los diferentes tipos 

de respuesta . 

La Bilirrubina "indirecta" se dirige al hígado desde el -­

sistema reti~ulo endotelial, en que se ha formado. Esta bilirrubi 

na e5 no polar, y por ello no se disuelve en agua . Por consigui~ 

te, reacciona con el diazorreactivo sólo en presen~ia de un agen­

te (alcohol) uonde ambos son solubles. La insolubilidad en agua -

es también la supuesta base de que bilirrubina indirecta no apa-­

rezca en la orina más que en indicios. La bilirrubi11a directa 

(conjugaca) es el diglucurónido, compuesto polar, soluble por --­

ello en ~olución acuosa; reacciona directament t con el diazorr~ac 

tivo y puede aparecer en la orina. 

Estudios recientes han demostrado que puede haber también­

bilirrubina en forma de monoglucurónido. Aunque el diglucurónido­

=s fo~ma en el hígado, a veces se encuentra monoglucurónido en -­

animales hepa~~ctomiza~os. No se h~n de!!lostrado hasta ahora los -

lugares extrahepáticos de formación de monog lucurónido. 

En este trab2j0 utilizamos para l a determinación de la bi­

lirrubina el método de Malloy y Evelin can modificación de Ducci­

Y Watson donde se determina la cantidad de bilirrubina que ha - -­

reaccionado con el diazorreactiv o al cabo de un minuto. Esta bili 

rrubina de "un minuti" constituye la porción "diligente, de reac­

ción directa", de van del Bergh. 

La bilirrubin~ total se valora 15 minutos después de a~a-­

dir alcohol metílico ; y, como ya hemos dicho, la diferencia entre 
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la bilirrub ina t o t al y l a de un minuto es l a "Indirecta " . 

El indi ce de b ili rrubina en el suero de pers on a s norma les, 

en nuestro labora torio, es menor del 1 mg%, casi enteramente d e -

la no con j ugada. En algun o s labor atorios se da como l .'lm i te su¡:ie-­

rior normal el de 1. 5 mg%; en otros varia de 0 .2 a 0 .4 mg. e l de­

bilirrubina conjugada . 

Los indic ~s de bi lirrubin a total en el suero por enrima de 

2.5 mg% suelen producir ictericia. 

d. - Turbidez a l Timol . 

En ciertas enfermedades, una alteración anormal del compl~ 

jo fosfalipido- pr oteina de las Beta - glcbulina s séricas permite l a 

precipitación de un complejo de proteina-timol-fosfolip ido c uando 

se agrega al suero un a solución de timol e n a mortiguador de barb.!. 

tal con escasa potencia iónica. Prime r dmente fué desa rrollada CQ 

mo una prueba de turbidez visual ¡:iara la función hepática. Al ob­

servarse el material precipitado por el reactivo de timol, se en­

cont~6 que es alto en coJesterol y fósfo ro ; se hizo una extracción 

de los sueros positivos al reactivo de timol con éter para eljmi­

nar los li p idos y nos da como resulta do que estos sueros y a no 

precip itan con el rea ctivo de timol . Análisis e lec t r oforéticos de 

un suero positivo al reactivo de timol antes y después del tra ta­

miento con el reactivo de timol, indica que la el iminación del -­

precipitado de timol ce.usó una disminución ~n las Beta-gJ.obulinc.s ; 

la movilidad del precip itado de timol fué también similar a movi-
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l i dad de l a Beta g l obulina . Ot r a s i n v est i g a c i ones i ndi c a r on que­

l a elimina c i ón de li pido s o d e gamma g lobul inas d e sueros de pa­

cientes con hepatitis infecciosa inv ierten una r ea c c ión pos i t i va 

de turb idez al timol. 

En los primero s c i a s de l a hepa ti t i s infec ciosa, cuando -

los valores de turu idez al timol están e leva do s, hubo un aume n t o 

en l a s beta g lobulina s y lipidos plasmáticos, y más tarde en la ­

en f e r me da d, hubo a umento en las ga l!11'1a g l obu l i nas la cual, e stuvo 

elevaaa todo el tiempo q ue la r eac c ión de la turbidez a l timol -

estuvo positiv3 . Ha h ab i d o progresos en la estahi l ida¿ y estand~ 

ri z a c ión de l t i mol, po r medio de la recrlstaliza ci6n, los sueros 

con índices elevados de lípido~ pueden dar un e:-. t ubiamiento "fal 

samente positivo"; en consecu encia, mues tra s posprandiale s pro-­

porcionan a v ece s v a lores más a lto s q ue los obtenidos en a yunas. 

En nuestro laboratorio el m3rgen de normalidad es inferior a 4 -

unidades. 



CAPITULO III 

LA S PRUEBAS PROPUESTAS: 

a.- Gamma glutamyl transpe~t~d~sa 

b.- Tensión superficial 
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a .- Ga mma Gl uta my l Trans pept i da sa . 

La Ga rruna Glutamy l Tra ns pe p tidasa es una enzima ligada a -

membra n a , que s e h a encontrado en va rios órga nos parenqu i ma tosos. 

En indiv iduos normales, esta enzima ha sido encontrada en riñón, 

páncreas , híga do, bazo e j~t estino delgado, pero está concentra ­

da en su ma yor parte en el riñón, a p roximadamente 12 veces la en 

contrada en te jido pancreático y unas 25 veces la encontrada en ­

tejido hepático; a pesar de esto, la aplicación clínica y de l as 

v ías biliar8s; en er..fermedad~s del riñon aumenta solamente en - ­

síndromes nefróticos los cuales no han sido tratados: en tocas -

la~ enfe:::medades hepáticas que han sido estudiada s (hepatitis 

viral, cirrosis, colecistitis, carcinoma metastátic o del hígado, 

g r anuioma hepá tico, coJelitiasis, etc.) la act ividad de la Ga rruna 

Glutamy l Tran s pep tidasa e stá por encima de lo normal), aunque -­

provee información totalmente diferente a la dada por las transa 

minasa s, las cuales indican el daño o la necro sis del hígado. S~ 

gún Gibinsky, nos dice que mientras l as células de un h ígado ncE 

mal contienen poca cantidad de enzima, algunos agentes o estímu­

los adecuados inducen a l á célula h epát:ica á in(:remei1 tar su pro­

ducción enzimática, y algunas v eces (no siem~ re) e stos aumentos­

pueden verterse hacia la sangre, posiblemente porque la libera-­

ción de l a en z ima requiere1 de alguna otra cla se se daño celular. 

Resultados anteriores obt enidos en investigac iones sobre­

enfermedaQes h e pática8 , nos hacen deducir a l go acerca del agente 

o e stímu l o , el cuc; l i.:-.duc e a 1 h í gado a la producción de Garruna --
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Glu tamy l Transpe ptida s1 ; l a ma l a nu trició n , l a enfe rmeda d d e --

Crohn 's, o c o li tis ulc era t iva ti enen un pe queño efecto ; el alcQ 

hol es un agent e muy potente, pues ap r oxi ma dament e 80 gr . t oma ­

dos en un periodo de 5 horas da como r esul tado d e s pu és de 18 h o 

un aumento del 40% pa ra estar por encima del límte superior noE 

mal; la obstrucción dP,l dueto bili?r es un estímulo muy potente 

para la p r od uc ción de esta enzima. 

Junto con el fosfatasa alcalina , Leucino aminopeptidasa­

Y 5' nucleotidasa , l a Ganuna Glutamy l Trans peptidasa es usua lme~ 

te enumerada en e! g ru~o de enzimas de Colestas is. Sin emba rgo­

esta clasi f ica c i ón no expresa completamente la importancia del­

diagnódtico po t encial de esta e n z ima tan sensible. JUnto con 

las transaminasas, la fosfatasa alcalina y la Colinestera sa, la 

Ganuna Glutamyl Transpeptidasa amplÍJ l a s posibilidades d e dia g ­

nóstico diferencial y es uno de los indicado res más s ensibles -

usados para seguir el curso de enfermedades hepáticas o detec-­

t a r i mp licaciones del hígado en otras enfermedades. 

La Ganuna Glutamy l Trans~eptidasa tiene prop ieda des atrae 

'tivas como agente diagnóstico; es estable a temperatura ambiente 

por 2 d í a s, y a 4ºC. por m¿s de una sema n a . 

LOs método" para su determinación están todos basados en 

la transferencia del residuo Gamma Glutamy l de una amina a r óma ­

tica a un receptor que puede ser un aminoácido o un pép tido. 

Esta enzima es más sensible que l a fo sfa t a sa alc a lina y ­

mncho más que la Leucino-amino-peptidasa pa ra indicar enfermed~ 



34 

des hepá tica s y es más activa en rela ción c on las tran s ami na s as -

en l o s casos de obstrucción biliar i nt r a o extrahepática; y lo -­

c ont rario en c a sos de hepatitis vira l. 

La a ctividad de la Gamma Glu tamy l Transpeptidasa es normal 

en niños , adolescentes y muj eres embarazadas; l a activ i dad e s muy 

alta en c asos de obstruc ciones h e pá t icas . 

En enfermedades del páncreas se encuentra elevada, lo mis­

mo qu e en e pileps ia , infar t o po s t miocardial , tumor e s cerebr ales, 

pero más q ue t odo es específi c a para enfermedades del h í gado y -­

del tra cto biliar. 

El interés por su e stu!J.io naci6 por E' l. p re>b l ema de d i lu- -

cidar cual tejido era el origen del aumento de la actividad de la 

fos fata s a al:::alinc. er1 e l suer o. El tLtedio convencion a l de s eparar­

isoenzima s de l a fosfatasa a lcalina por electroforesis, inactiva­

ción por c alor o inhibición química no fue útil porque e stas - -­

isoenz imas frecuentemente son inser. s ibl es y dan r e sultados equivQ 

c ados . En un intento po r d iferencia r entre l a s isoenzimas de la -

fosfatasa alcalina originadas en hueso e higado, se utilizó un 

ser,c i llu a n á lisis enzimático pa ra l a determinación de l a Gamma 

.::lutamy l Transpeptiaasa. Esta enzima no sufre la s inconvenien- -

cias de la fo~fatasa u lcalina y parece ~ás es ~ecífica para enfer­

medades hepatobiliares. 

Hepatitis Vira l Aguda.- En casos de hepatiti s viral aguda­

no complicada , donde l o s niveles de actividad d e l a s transamina-­

sas s e e leva n grandemente,la a ctiv idad de l a Ga mma Glutamyl - - -
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Trans p e ptid a sa nos pres enta un a e levac ión de aproximadament e un a ­

décima de l a magnitud del a umento de l a s t r a nsa mina s a s , sin emba~ 

go la ac tividad d e l a GOI' y GPT disminuyen más rápido q u e l a acti 

vidad de la Gamma Glutamyl Transpeptida&a , y la relación cambia -

durante el curso de l a enfermedad aproximadamente de 10:1 a aproxi 

madamente 1:2, por eso una hepatitis vira l declinante puede pre-­

sentarnos v a lores may ores de ella q u e d e transaminasa s. De t odas­

las enziruas hasta ahora :i.iw e stigadas, la actividad de l a Gu mma -­

Glutamy l Trans peptidasa es la última en regresar a la norma lidad , 

por eso su determinación es más útil para seguir el curso de la 

recuperación clínica q~e para el diagnóstico de h epatitis viral -

aguda. 

En casos de hepatitis aguda persistente , la actividad de -

esta enzima es de aproximadamente 60UI/Lt ., l a cual es más alta -

que las dctivi~ades de la s transaminasas. 

El Curso colestático de l a hepati tis viral aguda, e l pri­

mer ataque s e indica por una a ctividad alta de Gamma Glutamyl -­

Transpeptidasa, mientras que l as transaminasas no presentan más­

q t1e dos veces la actividad de ella . 

Inflama~ión Crónica del Bigado .- Cnn J a excepción d e ata­

ques agudos, la hepatitis crónica agresiva usualmente presenta -

elevaciones más a ltas de Gamma Glutamy L Transpeptidas, que de -­

transamL~asas, usualmente la actividad anda entre 100 a 200 UI / Lt 

A medida que la inflamación aguda r etrocede y el tejido hepático 

continúa regenerándose su actividad c aerá por debajo de 100 UI/Lt . 
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Por eso en cirrosis ina ct i va y no p r og r esiva , l os nive l es d e es t a 

enzima son mas bajos que los encontrados en hepa titis crónica. 

En c a sos establecidos de cirrosis, la e levación en la acti 

vidad de esta enzima, de 10 a 20 veces los niveles no:i:males es una 

fuert e indicación de carinoma del hígado. 

El caso raro de cirrosis primaria bi liar pre s enta a ctivida 

des de Gamma Gluta myl Transpeptida sa las cua les exceden de 1000 -

UI/Lt., estas elevaciones tan grandes d e la actividad de la enzi­

ma son encontradas en cirrJsis Tóxica alcoholic a durante el ata-­

que agudo en un delirium Tremens alcoholico. 

Daño Tóxico Nutritivo del Higado.- · cuando la actividad de­

la Gamma Glutamyl Transpeptidasa excede dos veces el nivel no:i:mal 

en hígados grasos, podr ia indicar en ambos casos ur. estadÍc t6xic0 

(debido a alcohol) o una reacción inflamatoria secundar ia del hí­

gado. El daño tóxico aguQo frecuentemente produce niveles de su -

actividad por encima de 500 UI/Lt., la cual es más a lta q ue la -­

correspondiente elevación de las transaminasas. 

Una elevación moderada de Gamma Glutamyl Transpeptidasa -­

puede algunas veces ser el único síntoma enzimológico de daño 

transitorio del h~gad0 inducido por drogas u otras causas. 

En caso de hígado graso no-tóxico, los valores de la enzi­

ma muestran una curva paralela a la de l a s trans a minasas, sin em­

bargo presenta 2 o 3 '.' eces más l o ;:;.;: tiv:i.dad normal. 

En hepatosis Colest~tica, siP.mpre hay un aumen t o de ella -

de 3 a 5 veces l o no:i:mal. Este aumento no es tan grande como el -
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encontrado en una ic teric i a obs t ructiva mecán i ca , so l a mente en ca ­

sos serios se h a r eportado exc epciones. 

Ictericia Obstructiva .- La activ idad de la Gamma Glutamy l -

Transpeptidasa en suero, está siempre eleva da en ictericias obs--­

tructivas, el aumento es más rápido y más g r a nde que el de la Fos­

fatasa alcalina y Leucino arninopeptidasa, usualmente encontramos­

valores de 200 a 300 UI/Lt. pero frecuentemen te llegan a observa r­

se va loi:es hasta de 1000 TJI/Lt. No hay distinción bien marcada en­

tre u...~a obstrucción b enigna y mal igna. En per tur baciones del trac­

to biliar se observan valores altos de sa actividad, frecuentemen­

te más áe 500 UI/Lt. especialmente durante los ataques <le colangi­

tis crónica y ciriosis col~ng ica. 

Metástasis Hepático.- De acuerdo con la localización, tama­

ño y especialmente el grado de crecimjento metástatico en el híga­

do, los valores de Gamma Glutamyl Transpeptidase pueden estar en -

un rango de 40 UI/Lt. hasta 1000 UI/Lt .. Si~~pre se observan nive­

les elevados previamen~e al tiempo en que cualquier metástasis pu~ 

d~ ser detectada por otros métodos. 

Como en los casos de daño tóxico del hígado e inflamación -

crónicas del hígado debidas a aLcohol, el te j ido próximo a la me-­

tastasis (en algunos casos, la metastasis misma) nos pre~enta acti 

vidades :::uy altas d e la e.~zima. 

Enfermedades del Páncreas.- La pancreatitis aguda presenta­

siempre una elevación en la actividad de la Gamma Glutamyl Trans-­

peptidasa, como todas las formas de pancreatitis crónica relacion~ 
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da s con inf l ama ción activa y/o i mplicación de l tra cto b iliar. El­

Carcinoma de lQ cabeza del páncrear da una elevación aspecialmen­

te a l~a en la activ idad d3 e sta enzima . Es to es vi sto también en­

otras formas de obstrucción biliar mas baja. 

Otras enfermedades.- Todas l a s enfermedades, la s cua l e s -­

pueden lleva r una iinp li~ación secundaria del h ígado, pueden mos-­

trar una actividad elevada de la enz i ma Gamma Gluta myl Transp e pti 

dasa ejemplo: mononucleosis infecciosa, Colitis , ulc era s, Ente-

rit is Regiona les, enfermedades cardiovasculares con i nsuficien- -

cias cardiácas secundarias. 

En el 50% de los pacientes con infárto al miocardio,la ac­

tividad e s ta en~ima se encuentra elevada empezando el cuarto o -­

qu into día, la actividad maxima se observa entre el octavo y do-­

ceavo día y es aproximadamente 100 UI/Lt. 

También se encuentra elevada la actividad de esta enzima -

en nefrosis lipoides no tratadas y en aJguna s formas de carcinoma 

renal. 

Embarazo.- En contraste con la fosfatasa alcalina y la - -

Leucino amino pe p tidsa su actividad no está eleva da durante el E!!!! 

barazo y por eso es mucho más útil en daños del h ígado durante el 

embarazo. 

La Orina de adultos sanos contiene a p roximadamente 4 a 5 -

veces l a actividad de esta enzima encontra da en suero . Estudios -

recientes han mostrado que enfermeda des destructiva s e infeccio-­

sas a gudas en el sistema uro-renal traen como consecuencia un au-
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mento en l a a c t ividad de l a Gamma Glutamy l Tr anspeptidasa en ori ­

na. Sin emba rgo e n enfermeda d e s c r ónicas d e structi vas y predomi- ­

n an temente en c ambios r~.nal es inactivos debidos a la edad, la ac ­

tividad de l a a~zi~~ se encuentra que ha bajado mucho . 

b.- La Tensión super f i c ial 

como una consecuenc ia de l a s a tra cciones inte rmo lec u lares, 

la interfase (zona que se delimita entre dos líq uidos no misci- -

bles) tiendP. a oc u pa r el área mínima consistente con el volumen -

de fluidos. El extender el área A de l a interf ü se de un~ manera -

isotérmica requeriría el ga sto de un trabajo T, donde T, el t raba 

jo por unidad de área aumentada, se denomina tensión i nterfasial. 

T . es l a e n e r g i a libr e d e la interfa s e por unidad de área , y es 

una función del estado del s istema . Su valor var í a marcadamente -

con l a n a turaleza de l o s fluidos y con l a tem~eratura , mientras -

que la variación por concepto de la presión es generalmente pequ~ 

ña . 

Su valor efectivo se puede ver afectado por la acumulación 

de materiales extraños en la interfase. Las dimensiones de T. son 

energía/área que son las mismas de fuer za/long itud. Se acostumbra 

expresar los valores tabulados en dinas/centímetros. 

Cuando uno de los fluidos es un ga s, un cambio en l a na tu­

raleza de este gas, manteniendo todos los demás factores iguales, 

afecta en forma mínima el valor de T. Por lo tanto la tensión in­

terfasial pa ra un sistema gas-líqu ido se cons ider a como una pro--
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piedad del liquido solo y se l e denomina t ens ión superfic ia l. 

Una porción pequeña de liquido dentro del seno de un gas -

toma l a forma de una esfera , dado que la e sfera es el c qerpo que­

ª igualdad de espacio ofrece menor superficie, se deduce que los­

líquidos prPsentan l ?. tendenc~a de h acer su superficie l o más --­

pequeña posible, como si la gota estuviera rodeada de una pelícu­

la en tensión que ejerciera sobre cadd punto una pr esión. Esta -­

presión se considera como l a tensión superficial. 

Dicha tensión puede ser explicada cons iderando q ue las mo­

léculas que se encuentran en el seno de un líquido están siendo -

atraídas por l as demá s en todas direcciones y no presentan tendeQ 

cias a desp lazarse. Sin embargo, al considerar l a capa de molécu­

l as del aire, estarán siendo atraídas hacia e l interior con una -

fuerza que da o rigen, en la superficie liquida, a un a tensión se­

mejante a la de una membrana, lo cual origina la llamada tensión -

superficial. 

La t ensión superficial d e un líquido disminuye al elevarse 

la temperatura y alcanza un valor extraordinario pequeño a unos -

cuantos grados ba j o la temoeratura crítica . I.a mayor agitación -­

térmica a temperaturas altas reduce la fuerza de atracción a las­

moléculas hacia adentro . 

I.a adición de un tercer componente puede disminuir la ten­

sión superficial considerablemente, pero si el tercer componente­

provoca un aumento en la tensión superficial, el e f ecto será pe-­

queño. Los solutos se clasifican en "ca pilarmente activos" y "ca-
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pilarmente inac t i vos " s e gú n s ea el e fec to que µ r o duzcan en l a te!!_ 

sión sup erf i c i a l. En e l c a so de una interfa s e acuosa s o l ució n - ai ­

r e , l o s e l ec trolitos i nor gánicos, l a s s a l e s d e l~s ác i dos orgáni­

cos, las bases de bajo pEso molecular y algunos no-electolitos -­

no valátiles , tales como e l azúcar y l a g licerina , son capila rme~ 

te inactivos. Los solutos que son ca ~ilarmente muy activos son -­

los ácidos o r gánicos, los a lcoh ole s, los ésteres , los étere s, las 

aminas, las cetonas, etc . El efecto que producen las substancia s­

c a pilarmente activas sobre l a tensión super f ic ia l de l agua , pu ede 

llegar a ser muy grande. LOs jabones y los detergentes son espe-­

cialmente efectivos para disminuir la tensión superficial. su --­

efP.ctividad durante e l l ?. '!ado es debida a l a forma ción de pElícu­

las s u perficiales sobre l a s partículas d e s ucie da d . 

La alta pola ridad de una molécula de a g ua ayuda a explica r 

el fenómeno de la tensión superficial e, indirectamente, da la -­

respuesta ~ pregunta s como , por q ué se nec esitan d e tergentes pa ra 

una acción limpiadora en el agua, y por qué las personas cuyos 

sistemas no producen bilis necesitan dieta s pobres en grasas. 

0Jando la su perfi~ie del agua está en contücto c on el aire 

o con aceites y grasa s, se com porta como si tuviera una membr a na­

elástica. A esto se debe que el polvo fino o los insectos peque-­

ños e incluso agujas limp ias de a cero puedan flot a r sobre el agu a , 

a pesar de ser más densos que ella. Bajo la superficie, las molé­

culas de agua experimentan fuerzas eléctrica s d e a tracción, en to 

das las direcciones. Sin embargo, arriba de la superficie no hay-
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mo l écu l as de agua , n i mo l écu l as d e pol a r idad compa r able , si a rri­

ba de la c a pa de a gua hay ai r e , ace i tes o g rasas . Por l o t an to, -

una molécula de agua q ue esté en un a s upe r fic ie , no puede experi ­

mentar fuerzas de atracción iguales en todas las direcciones. · - -

Existe una a tra c c ión hac i a e l i nterior, per o por supuesto , las mQ 

lécula s d e l a s u p e rfic i e no pueden ser arrastradas muy le jos , d e ­

ma n e r a que s e ag lutina n c on tna yor fuerza ex: e sta qu e en cualquier 

otro punto d e l líquido. Este aglutamiento produce el efect o de una 

memb r a n a d elga da , i nvisib le y elástica, que cub r e l a s u perf i cie;­

esto es la tensión superficial. 

Es t a ";nemLrana" superficial explica, en parte, la e s ca sa -

c apacidad del a gua para div idi r, por s i sola , pa rtículas de grasa 

e aceite . 

Esta s sub sta nc ia s a ctúan c omo "pegament o" para uni r el ¡::..01. 

vo a las tP.las y la piel. También pueden recubrir partículas de -

a li~~ntos en los conductos digestivos. Puesto que las moléculas -

de grasa son sólo levemente polares, en la interfase situa da el -

a gua y l a g rasa son sólo, se orig ina pr ac t icamente ning una fuerza 

::,obre l a superficie de la yrasa para rompe r la "membrana" y p e rmi 

tir que e l agua penetre en ella. Todas las reacciones químicas de 

la d igestión de l o s ? limentos, requieren agua ?Or l o q ue, l a s PªE 

tículas recubiertas con aceite se dig ieren ma l. Afortunada mente, ­

l a bilis, uno de los jugos secre t ados h a cia e l conduc t o dig e stivo, 

c ontiene un " j abón" (sa l b ilia r ) , q ue reduc e no t a blemente la ten­

sión sup e rficial del a gua. En general, los j abones son agentes --
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tensoactivos , es decir mod if i can (d isminuyen) l a tensión s uper f i- ­

cial. 

Precisa me n te , ba sados e n q u e l as s a l es biliares r educen 

notablemente la tensión superf icia 1, fue c omo naci.ó la idea de r ea 

liza r estudio s en los tres ti pos de ictericia s en relación con 

las sales biliares sérica s y otras substa ncias tales como e l digl~ 

curónido de bi l irrubina . 

J~ tenBión s upe r f icial se determina en ¿ ializados de c s tos­

sueros i ctér icos, ya q ue l as ~a l es biliares y el diglucurónido d e ­

bilirrubina reducen l a tensión superficial del agua. De los dos, -

las sale s biliares son más efectivas en disminuir la tensión supe_!: 

f icial que el tliglucurónido de bilirrubina . 

Algunos método s u s~dos para l a determi nación d e l a tensión­

superficia l son: 

Experimento de Marwell. Se dis pon e de un marco e;:i fonua de­

U x c e rrado con una varil l a q ue corre l a tera l ment e . Se intro duce en 

agua de jabón formándose una película; d e spués se pu e de ap lica r 

una f uerza que tiende a estirar l a superficie liquida contra l a 

tensión superficia l, has t a que la película se rompe por la fu e r za ­

a p licada e n la vari lla . se toma c omo unida d de medida de la tensión 

superficial la fuerza que corresponde a 1 cm. de longitud de vari­

lla. 

En la experiencia anterior, llamando Fa l a f uer za a plicada 

y L a la longitud d e la v a rilla , l a tensión superf i cial T po r uni­

dad lineal será, teniendo en cuenta que l a pel ícula liqu ida t iene-
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do s super f i c ies y por l o tanto , d oble t ensión superfic ia l . 

T F 
2L 

Esto explica fácilmente como, pa ra aum entar la superficie, 

se h izo un trabajo. 

Méto do d e l t ubo c a p ila r pequeño , abierto y c o l oca do en posi 

ción vert i c a l y con un ca dio r, la columna del líquido en que se-

h a lle sumergido subirá a nna altura may or o menor qu e la que co--

rres ponde a la cabeza estática a l pie de la columna. Esta a ltura-

será: 

h 
2T c o s 9 

donde T es la tensión su perficia l en d inas/cm. r es e l r a di o inte 

rior del c apilar en cm., d 1 y d 2 son l a s densida des de los fluidos 

comprendidos, expresadas en g/cc para el líq uido y para el ga s y -

G es la a celera ció11 de la g.:avedctd que val e 98 1 cm/s eg . 2 O es el 

angulo de contacto formado por el líquido más pesado . 

Cuando l a interfase entre dos líquidos se encuentra con --

un sólido, el ángulo de contacto depende de la na t ura l e za del ma-

teriu l sólido y de la de cada fluido. En l a práctica , para un - -

sistema dado, el ángulo varia d entro de limites más o menos defi-

nidos, pero el valor exacto de? ende de l a historia del sistema. -

A l a t emper a tura a mb iente considera ndo el á ngu l o formado por e l -

líquido en l a unión entre l a interfase a ire -liq u i do y una superfi 
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cie de v idr io (1 a pa r e d c apilar para el p r esent e caso) e l valor-

a proximado es de o pa r a e l agua, : a ma yoría d e l a s s o luc i ones - -

acuosas, el peróxido del hidrógeno y l a ma yor ía de l os líq uidos -

orgánicos y el valor del coseno será de l. 

La fórmula se puede aplicar siempre y cuando el tubo sea -

suficiente pequeño para dar un ~::!Ilisco substancialmente esfér_i 

El valor de l a densidad del aire =~sulta tan pequeño ~~e -

desp=ecia~les y la fórmula se reduce a : 

h 2T/Grd 

Metodo comparativo de los tubos ca pilares:- Este método de 

t e nsión superf~cial relativa, generalment e cl1 relación ~on el-

~destilada. Paru ello se utilizan dos tubos ca pilares de dis-

to diámetro. 

La manipulación se efectúa de la siguiente manera : 

Se hunden los tubos ca pilares en el a gua destilada y se --

la diferencia de altura en los meniscos, se repite la expe--

___ .cia con el líquido problema. LOs tubos deben estar bie..n lim--

pios y al hundirlos más o meno s en el líqu i do , se observa r á la --

misma diferencia áe altura en los meniscos y se calcula de la si-

guiente manera: 

T' 
h' - h' 1 2 

d 



4 6 

l o que nos indica que l a tensión superficial se obtiene dividieTido 

l a d iferencia de a ltura 3 en el liquido prob lema por l a diferencia-

de a ltura s en el agua desti l ada y multip lica ndo este cocient e por-

la denaidad,del prob l ema. 

Método del Estalagmómetro de Tra ube.- Este instrumento es -

un t ubo de vidrio terminado en capilar a l a salida, con una super-

f i cie p l ana y lisa que regula l a formulación de las gotas . La pa~ -

te ensancha da es de volumen fijo , teniendo además dos graduaciones. 

Se ba s a en que cuando '..lil l íquido sale de un tubo c apilar la cuida-

es en forma d e gotas. Las gotas son como un s a co dormado por l a c~ 

pa liquida exterior , que e s donde se loca liza la tens i ón superfi--

cial . La 3ota se cricuentra sostenida por el borde forruádo en la --

parte superior que se adhiere al tubo. 

La t ensión superficial relativa o sea comparada con el agua 

destilada se obtiene con la siguiente fórmula: 

T' n d' 
n' 

o sea dividiendo el n(Ímero de gotas de agua destilada que corres--

ponden al volumen del estalagmómetro por el número de gotas obteni 

da s con el líquido pro b l ema y multip licando el cociente por la den 

s idad del liquido. 

Método Ma n ométrico de Rebenstorff: Este método, ideado en -

1906 consiste en el empleo de un tubo doblado en U q ue t i en e en la 

parte media una e sca la . El tubo tiene una c a ntidad determinada de-

agua destila da y por uno de sus extremos se encuentran dos tubos -
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de hule, ~no que termina en una c ar ilar d e v idrio q ue a penas ro 

za la superficie del líquido problema contenido en un vaso y 

otro q ue s e conecta a la llave del a ire. Al conecta r el a ire se 

procura que las burbujas salgan por el extremo del capilar en -

forma lenta y continua, a modo de verificar la lectura que co-­

rresponde al desnivel del agua en el tubo U. 

La fórmula empleada es T' = rgh&2, en la que r es el r~ 

dio de salidd del capilar expresado en cm., ges la acción de -

la gravedad en cm/seg2 y h es la diferencia de alturas expres~ 

da en cm. La tensión superficial T estará dada en tlinas/cm. 



CAPITULO IV 

TRABA.JO EXPERIMENTAL 
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Este tr abajo fue r e aliza do c on objeto d e c ane c e r l a u til i -

dad d e l a determina ción de la Gamma Glut a myl Tr a nspeptidasa y d e-

l a d e t e rminación de l a t e n sión s upe rficia l en pacien t e s con enfe r 

medades hepáticas al lado d e algunas pruebas ya bastante e stable-

c idas tales c orno l a actividad d e l as tr ansa~inasas, la activ idad 

áe J.a :i,·osfatasa alcalina, la determinación de bilirrubinas y l a -

prueba de turbidez al tirr.c l. 

Se estudiaron 300 pac i ente s con e nfe rme dade s hepáticas o -

de las via s biliar e s d e var i o s h o s p i ta l e s pertenecientes al área -

de Cd. Juarez, Chihuahua, y un grupo menos numerosos de paciente s 

libre s de e nfermedades r e nale s, páncr e aticas y hepáticas con obj~ 

to de encontrar los valores n0r ma l es tanto p a ra l a d e termiuac ión-

de la actividad d e la Gamma Glutamuyl Tr anspeptidasa como para l a 

Tensión s uperficial . 

El rango se .e stableció calculando e l porcentaje y la des--

via c ión ata ndarci . La fórmu l a uti l i zada p nra la d e sviación standard 

es: 1 ~\X-X)1 

s=j í\-.L ·\. 

donde s e s l d esviac i ó n sta ndard 

X e s e l valor promedio 

X e s cua l quier valor obser vado 

n e s e l número to tal de valores observados 

El término medio d e la a ctivida d d e l a Gamma Gl uta myl - --

Transpe ptidasa p ara l os hombres fue 13 . 6.i_ 6,9 UI / Lt . (rango 2-39) 
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y para l a s mujere s f u e 10 . 9 + 6 . 4 U.I/ Lt . (r a ngo 2-36) , no s e e n- ­

con t r6 mucha di fe rencia en los valores normal e s entre hombres y -

mujeres. 

En la determinación de la t ensi6n superficial e l t érmin o -

medio fue d e 63 .68± 0.17 dina ~/cm. (rango 63.12 - 64 .11). 

Garnr:!a Glut arnyl TranspepLidasa 

Para l a d eterminac i6n d e la Gamma Glutamyl Transpeptid~sa­

s e usaron equ ipos de 3 di fe r ente s laborator ios , l os cua l e s varian 

sólo un p oc o e n su técnica, pero tod os e s tán b a sados en determi-­

nar la cantidad de P-nitroanilina formada, la cual es proporcio-­

na l a l a cantidad de enzima presente . La ~eacción es la siguiente: 

Glutamyl-p-nitroanilida+Glicrlalicina~~~GG~_T_P~~~~-)~ 

Glutamyl-Glicrlalicina+p-nitroa nilina 

La r eacci6n e stá basada en l a transfer e n=ia del residuo 

Gamma Glutarnyl d e una amina ar6rnatica a un receptor que puede s e r 

un amino ácjdo o un p éptido. 

En e l prime r equipo s e uti l izó una c ombina c ión de L-Gluta­

rnyl-p-nitroanilida yGlicrlalicina liofilizados corno substrato, -­

los cuale s f ueron reconsti tuidos con una solución a mortiguadora -

de 2 aP.:ino 2 rnet i l 1,3 propandiol. A e stos fr a scos liofiliza dos -

se les ag r e gó 15.5 ml. de soluc i ó n amortigua d or a y se agitaron vi 

gorosamente para completa disolución y obtener una s o l uci6n clara 

y transpare nte, cuando l a soluc i 6n resultaba u n poco t u rbia o con 

tenia particulas sin disolver, s e calentaba un poc o a 37 °C . por -
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tres minutos para obte ner l a clara. 

Esta solución de substrato ya r eco nstituida es e s tabl e por 

una semana a 5 °C. y por un me s si es c onge lada. 

Se utilizó sue~o, aunque puede u sar se plasma preparado con 

1ieparina o con EDTA y la temperatura d e reacción debe manteners e ­

constante. 

Se tomaron tres ml. d e L s ustrato r econstitu5do, se le adi­

cionó 0.2 ml. de suero, s e mezcló por inversión y se leyó la Den­

sid~d Optica e n un e spe ctrofotóme tro Co l eman JUn ior II modelo - -

6/ 20, en cubetas del cm., contra blanco de_ dicromato de pota- ­

sic (12 mg. d e dicromato de potasio (12 mg. d e d i c romato d e po ta ­

sio en loo ml. de aguñ) y a 405 m a esa lectura s e le llamó de~i 

dad óptica inicial, e xactamente 5 minutos después s e volvió a - -

l eer la muestra contra e l mismo b lanco de dicr omato de potasio pa 

ra obtener la Densidad Optica Final, luego se resta la inicial d e 

la final: 

o . o Final - o.o ini cial 600/ 5 min. 

Si la diferencia era menos de o. 6 e ntonces s e procedia con 

los rálculos ; si la diferencia e ra más grande ~ue 0.6 enton~es -­

s e r epeti a la deter minación utilizando solamente O.l ml. de suero 

y se multiplica el resultado final por dos. 

Los cálculos se e fectuaron de la siguiente manera: 

UI/ Lt, 
( DDO) ( 3 .2) (FC) 

(. 0 09) (. 2 ) (5) 
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d0nd~ (3.2) r epresenta e l volú:ne n de liq u id:::i e n l a c ube ta 

(FC ) e s el factor d e corrección de la t emperatura 

(.009) es e l c oeficiente d e extinción microma lar de l a p-ni ­

tro anilina a 405 roµ 

(0.2) representa el volumen de suero 2n la cubeta 

( 5 ) convier te la 6D0/ 5 min. e n LlDO/l min. 

A continua c ión enumerc~os alg unos de los factores d e co- -­

rrección para la tempe~atu=a: 

ºC 

20 

2 5 

3u 

25 

Factor 

1.32 

l.00 

.8 

.65 

21 

26 

31 

36 

Factor 

1.25 

• 95 

• 77 

.63 

º C 

22 

27 

32 

37 

Factor 

1.17 

. • 91 

.75 

.61 

ºC 

23 

28 

33 

38 

Factor 

1.11 

.87 

• 72 

• 59 

ºC 

24 

29 

34 

Factor 

1.05 

. 84 

.67 

La actividad de la Ganuna Glutamyl Transpeptidasa puede ser­

afectada cuando e stán demasiado i c t é ricos l os suero s o dema siado -

hemolizados, en tonces se utiliza como blanco, la solución d e diera 

mato de potasio adicionada de 0.2 ml. del suero. 

En e ste método se recomienda EDTA o heparina si se utiliza­

plasma, porque se ha enc ontr ado que e l citra to y e l oxa l ato inh i - ­

ben la acción de ;sta enzima aproximadamente en un 15%. 

El otro equip o usado utiliza una c ombinaci6n d e r ea ctivos-­

liofilizados. Este reactivo conti e ne gamma glutamyl p-nitroanilida, 

glicy l glicina y s olución amortiguadora de Tris a pH de 9 cua ndo s e 

reconstituye. 



53 

Cada frasco c on e l r eactivo l iof i l izado s e re c onstituye --

con 4 ml. d e agua destilada, se tapa y e s peramos 5 minu tos a que-

s e disue l va , s e mezc l a suavemente , cuando s e d i ficul t a la disolu -

ción se cal ienta a 37°c. por 5 o 10 minutos. 

Para cada una de las d etcrrr.ina-:i011es se usar on 3 tubo s de-

16 x 125 mm., para l a mue s tra , e l blanco d e reactivo s y e l blanco 

muestra y se procedió de la siguiente maner a : 

¡¡mes~ra 

substrato amortiguador 0 . 5 ml 

agua desti l ada - -----

blanco muestra 

0 . 5 ml 

b lanco de react. 
O. 5 ml 

Se colo caron los tr e s tubos e n baño mari a a 37°C por 5 o -

1 0 min. luego con i~terva los de 30 s e gundos se l e s añadió: 

O.l de agua desti lada al blanco d e reac tivos 

O. l ml. d e suero a ld muestra 

0.1 ml. de suero al blanco mu e stra 

Se incubaron todo s los tubos por 15 mi nutos exactame nte y -

us ando los mismos 30 s egundos de intervalo se l e s agregó 6 ml. d e 

ácido clorhidrico 0.02 N a cada tubo y se mezclo~ Se usó para pa -

rar la reacción. 

Lue go s e l eyó la d e nsidad óptica d e l tubo d e l a mu e stra --

contra el blanco de r eactivos y e l b lanco muestra contra agua en-

e l mismo e spe ctofotóme tro Coleman Junior II mode l 6/ 20 , e n cube tas 

de 19 mm y a 405 mµ y los cálculos se hicieron d e la siguiente -

manera: Por me dio de l a curva d e c a l ibración s e d e terminaron las-

UI/ Lt. d e la muestra y del blanco muestra, se restan para saber -
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e l v a l o r fina l. 

UI/ Lt. de GGT = UI/ Lt mue stra - UI/ Lt. blanco mue stra 

Preparación de la curva d e Ca libr a c ión .- Esta curv a fue 

revisada cada vez que se cambiaba de reactivo o de patrón y se 

elaboró de l A siguiente mane ra. 

Se reconstituyó un frasco de r~activos liofilizado con - -

4 ml. de agua como se hizo anteriorment e . 

Se aumentaron 7 tubos de 16 x 125 mm y se proceci6: 

substrato amortiguador patrón HCL • 02N UI/ Lt . 
t ·..;bo (ml) (ml) (ml} 

l .5 o 6.1 o 

2 • 5 O.l 6. 0 25 

3 • 5 0.2 5.9 50 

4 e: 0.4 5.7 100 . _, 

5 .5 0.6 5.5 150 

6 • 5 0.8 5 .3 200 

7 • 5 1.0 5.1 250 

El tubo l se tomó como blanco y s e l e yó la Densida d Optica 

del tubo 2 al 7 antes de que transcurrieran 3C min. en el mismo -

espectrofotómetro, cubetas de 19 mm y a 405 mµ. 

Los datos obte nidos fue ron: 

tubo 2 3 4 5 6 7 

D.O .09 .165 .32 .46 5 • 58 .7 0 

UI/ Lt 25 50 100 150 200 250 



56 

La s olución patrón util i z ada, es tá c onstituida p or 3 .7 5 x -

lo-4 M d e p-nitroanilina en 1 x lo-2 M d e ácido clorhidrico; este 

pa t rón e s una bustancia veneno s a , asi que e s aconse jabl e no pipe--

tear con la boca y evitar su contacto con la piel. 

El siguiente método está ba sado a l igual que l os anteriores 

en la ca11tidad de p-ni~roanilina libe r ada usando L- Glutamyl-p-ni--

troalinida como s ub s tra to. La p-nitroanilina libe rada es proporciQ 

nal a la actividad de la Gamma Glutamyl Transpepti dasa y se de ter-

mina a 405 mµ por l a intensidad d e l c olo r ama rillo f ormado. 

Se utiliza una solución amortiguadora de Tris y Glicyl gli-

cina, la cual es calentada antes de usarse a 50º - 60ºC. aproxima-

d amente . 

Se le agregaron 3 ml. de es ta soluc i ón al substrato liQfili 

zado y s e introdujo a l baño maria nu e vame nte para volve r a tomar -

la temperatura de 50° - 60°C; s e l e adicionó .2 ml. del suero a iQ 

vestigar, s e mezcló y se leyó a 405 m j..) e n cube tas d e 1 cm. y e n -

un e spectrofotóme tro Col eman .J\lnior II modelo 6/ 20; a la primera -

lectura s e le llamó i n icial y se ernpe::6 a c orr e r el tieiupo, des - -

pué s d e 5 minutos s e volvió a l eer y se le llamó lectura final; se 

obtuvo la d i ferencia de D.O. por minuto y s~ calculó e l valor de -

la actividad d e la GaITuua Glutamy l Trans p eptidasa usando la siguieQ 

te formula: 

UI/ Lt. 
.6DO/ min x volumen x 1 000 

coe f. abs. x lcm. x volumen d e la mue stra donde 

e l vo l umen to ta l e s 3. 2 ml. 
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l cm. e s e l corr e spondie n te a la med ida de l a cube ta 

el c o e fici e nte d e absorbancia de l a p-nitroanil ina a 405 -

m µ e s d e 9 . 9 cm2. 

el volumen de la muestra e s 0.2 ml. 

Despe jando la f6rmula s e tr ansforma e n u n factor que es -

1616 

óD. O 405 m)I / min X 1616 UI/ Lt. d e sue r o 

Cuando la D.O •• / min . era mayor que . l5 entonce s diluimos 

.1 ml. de st.!e ro c'on 0 . 9 ml. O.e e s ta soluci6n s a l ina y s e r epiti6-

la determinaci6n con 0.2 ml. de esta diluci6n y el resultado se -

i o 
multiplic6 por 10. 

Tensiun Superfic i al 

s~ determin6 l a tensi6n superfic ia l e n dial i zados d e sue r o 

contra agua de varios pacientes hepáticos. Se pusieron 0.3 ml . de 

suero en una bolsa de diálisis, la cual se introdujo e n 5 ml. de-

agua a 30ºC. y e l con t enido fué suavemente a gitado. De~pué~ d e 

una hora, e l dializado fue removido, s e agre garon 5 ml. más de 

agua y se continu6 la diálisis por 1 hora más, luego al dializado 

e:e le cl.et8rmin6 la tensi6n sup8:;:-ficial u s ando e l t ens iométro d e -

DU Nouy modelo 85~1 d e la casa KrUss. Fara mantener l a temperat~-

ra a 30°C . se hizo e l dializado dentro d e una e stufa a dicha tem-

pera tura. 

El tensiométro d e Du Nouy traba j a basado e n el principio -

de la medici6n de la fuerza necesaria para separar un anillo de 
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platino de l a super fici e d e un liqu ido y se l e c onoce c orno ten s iQ 

metro de superfici e ; l a fuerza es medida por una balanza de t or-­

sión altamente s e nsibl e , ajustando e l nivel d e la supe rficie d e l­

liquido hasta el punto de rompimiento (justamente cua!ldo el ani-­

llo s e s e para de la superficie d e l liquido) en que e l brazo e l -­

torsión permanece en la posición balance ada . 

EJ t e nsiórnetro d e Du Nouy e s uno d e l o s má s simple s y c on­

v e nientes instrume ntos para la medida de l a t e nsión superficial y 

rinde resultados rr.uy preci s os . Se l e ha encontrado una amplia - -

aplicación en pruebas de agentes activos de la superficie tale s -

c orno d e t e rgentes, a~entes ernulsificante s, ·agentes hurne ctantes 

e tc., en el campo de la oxidación y polimerización d e grasas , en­

aceites y ahora últimamente e n los aná lisis clinicos para ayudar­

a inve stigar los tres tipos de icte ric ias . 

El tensiórnetro de Du Ncuy consta de un alambrA delgado de 

acero que e stá unido a an~os ex ti ernos de l~s c a b e zas de torsión. ­

las cuale s pue den ser movidas sólo con herramienta adecuada. Un -

alambr e d e lgado está suj e to al centro del alambre de torsión en -

un extr emo, el otro e x t r emo d e e ste a lambr e ti e n e forma d e g ancho . 

El anillo de Platino e iridio es cuidadosamente removido de la ca 

ja de madera, dende se e ncue ntra e n una super fici e suave y a c ol- ­

chonada, e l anillo e n su parte Lerrni~al tie n e un gancho con el -­

cual pue~e s e r colgado e n e l gancho de l a ba l anza . Se coloca so-­

bre la mesa e l vaso con e l dializado al cual s e l e deterrnin~rá la 

t e nsión superficial. Ahora por movimiento d e l tornillo 1 hacemos-



59 

coincid ir la linea de c e r o del v e rnier c on la lin e a d e cero de l a 

escala circula r; e l brazo d e l a escala debe entonc e s aparec e r en­

l a pieza ocular, e ntre los do s ~ampo s obscu~os (tig . 1) 

Si e ste no e s e l c a 8o , e ntonce s cor r eg imos e l ajuste por -

un movimiento del · tornillo 2 . 

Antes de la medición, la plataforma es colocaQa en su posi 

ci6n más baj a por movimiento d e l tornillo 3. Ento nc e s s e e leva l a 

plataforma con la muestra moviendo e l tornillo 3. lo suficiente­

hasta que el anillo se introduzca en e l liqu ido. Movi endo el tor­

nillo 1 e l anillo e s jalado ha c ia arrib~ ; simu l tánear.-:entc baj~rnos 

la plataforma con el vaso moviendo el tornillo 3 viendo que el -­

brazo d~ l a e scala este siempre e n l a mi ta d e ntr e los dos carnpos­

obscuros d e la pieza ocular. Se repi te a l t e rnativamente , cuidancto 

a umenta r la tensión y simultáneamente bajando la vasija hasta un­

tiemp o tal que e l valor d e la tensión super ficia l ha sido alcanz~ 

do y el anillo sale de la superficie. El valor de la tensi6n su-­

perf icia l puede ser leido directamente en e l v e1nie r d e l a gradu~ 

ción c ir c11lar r.on una precisión de o.l dinas/ cm. La longitud del­

anillo de platino e ididio es de 6 cm . de l a r go . 

El t e nsi6me tro s e c alib r ó , ajustándolo a la t e ns ión super-
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fici a l de l agua destilada , la c ual a 18 r. C nos d a un va l or de 72. 9 

dinas/ cm. 

Debe h abe r absoluta limpi e z a e n e l ? ni~lo de Flat ino e iri 

dio y e n el recipiente. El anillo se calie nta al rojo vivo antes­

d e cada medida e n un me cher o de Bunsen y e l r e cip i ente de vidria­

s e hier ve por un rato con a gua destilada . 

La superficie dei anillo debe estar respectivameate en e l ­

mismo plano con la superficie del liquido . Para e sto debemos colo 

car e l nivel d e l aparato usando los tornillos de ajuste y por a~ 

da del nive l de burbuja. 

El ani llo, además, puede girar sobre su eje , y no debe pe­

gar contra nada. El recipient e d ebe ser ajus t a do de tal manera -­

que la distancia del anillo a las paredes de l recipien te sea la -

misma e n todas las dir e cc ione s. 

La tensión superficial del dializado de suero de personas­

clÍni came nte normales e s de 6 3. 5 a 63 . 9 dina s / cm. 

Resultados 

Se e studiaron 218 casos de hepatitis, 25 con Colecistitis­

o Cole l itiasis, 25 con c i rrosis hepática, 2 5 d e alcoho l i c o s cr6n i 

cos y 7 con carcinoma metastásico del h igado. 

A c o ntin'..lación s e mu e stran 2 o 3 e jemplo s d e c / u <ie las e~ 

f e rmedade s e studiadas, e stos e jemplos han sido escogidos a la zar 

d e l núme ro de casos e s tud ia dos par a c a da en:!:ermed¿, d . 

Al f ina l s e muestr a una " tabla general" e n l a cual apare--
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cen recopila dos l o s datos d e todos los c a s os e s tudiados e n c ada -

e nferme dad ; e n e s ta aparece e l valor prome dio d e c / u d e las prue ­

has e laborada s, asi c orno e l "~ango" d e va l or e s e n c ontrados e n .:'li­

cha enfer!tledad; s e introdujo el llame.do "VLSN" que corr e sponde a­

las "ve c e s e l limite supe rior normal". Esto s e hizo con obj e to 

de poder comparar los resultados más fácilmente unos con otros. -

El limite super ior normal lo e stab l e ci d e acue rdo a mi cr iterio . ­

Por ejemplo, e l limite normal p a ra GGT fue e stablecido e n 30UI/ Lt. 

entonce s si obtengc d e va l or promedio 210 UI/ Lt. s e dice que s e -

e levó 7 veces y e sto es lo que corresponde a "VLSN" . 

TS - - - - - - - - Tensión Superficial 

GGT - - - - - - - - Gamma Glutarnyl Transpeptidasa 

FA - - - - - - - - Fosfatasa Alcalina 

TT - - - - - - - - 'i'u rbidez a l Timol 

BT - - - - - - - - Bilirrubina Total 

BD - - - - - - - - Bilirrubina Directa 

BJ - - - - - - - - Bilirr ubina Inui~ecta 

GOT - - - - - - - Transarninasa Glutámico Oxalacética 

GPT - - - - - - -- Transaminasa Gl utárnico Pirúvic a 

1.- Pacien te (GCS) 

Modelos de 3 casos de Hepatitis 

Siglas 

Tensión Sup~rficial 

GGT 

58 • 5 dinas/ cm. 

13 3 UI/ Lt . 



63 

Fo s fa tasa Alcalina 

Turbidez d e l Timol 

Bilirrubina Total 

Bilirrubina Di r e cta 

Bilirrubina Indirecta 

GOT 

GPT 

2.- Paciente s M.J.S.R. Siglas 

Tensi6n Superficial 

GGT 

Fosfatasa Alcalina 

Turbidez del Timol 

Bilirrubina Total 

Bil irrubina Dire cta 

Bilirrubina Indirecta 

GOT 

GPT 

3.- Paciente (S.G.P.) Siglas 

Tensión Superficial 

GGT 

Fosfatasa Alcalina 

T1.1rbidez d e l Timol 

Bi·lirrubina Total 

Bilirrubina Directa 

Bilirrubina Indire cta 

GCYr 

GPT 

GGT - Gamma Glu t amyl Transpe ptidas a . 

9 UB 

8 Unidades 

9.4 rng. % 

1.3 rngs. % 

8.1 rngs.% 

1123 UI/ Lt. 

1045 UI/ Lt. 

57.1 dinas/ cm. 

215 Ul/ Lt. 

12 UB 

9 Unidades 

14.1 rngs. % 

2.9 mgs . % 

11.2 rngs.% 

1615 UI/ Lt. 

1913 Ul/ Lt. 

59.1 dinas/cm. 

90 UI/ Lt. 

7 UB 

6 Unidades 

7.2 rngs.% 

1.1 rngs. % 

6.1 rngs.% 

842 UI/ Lt. 

863 UI / Lt. 
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Modelos d e 2 casos de Colecistitis o Colelitiasis 

4.- Paciente (F .S.P.) Siglas 

Tensión Superficial 54.38 Dinas/cm. 

GGT 31'1 UI/Lt. 

Fosfatasa Alca lina 14 UB 

Turbidez del Timol 4 Unidades 

Bilirrubina Total 13.5 mgs. % 

Bilirrubina Directa 11.3 mgs.% 

BiJ.irrubina Indirecta 2 .2 rngs. % 

' 
GOT 45 UI/ Lt. 

GPT 42 UI/ Lt. 

5.- Paciente (S.G.B) Siglas 

Tensión Superficial 54.6 dinas/ cm. 

GGT 185 UI / Lt. 

Fosfatasa Alcali~a 8 GB 

Turbidez del Timol 3 Unidades 

Bilirrubina To~al 9.2 mgs.% 

E~lirruoina Directa 7.9 mgs. % 

Bilirrubina Indirecta 1.3 mgs.% 

GO'r 37 TTI/Lt. 

GPT , 30 UI / Lt. 
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Mo d e l es d e 2 c asos d e cirrosi s hepática 

6 .- Pa c i ent e (A. O. R.) 

7.- Paciente (G. R.) 

Te n s ión Su p e r f icial 

GGT 

Fosfa ta s a Alca l i n a 

Turbidez del Timol 

BilirrubiDa Total 

Silir~ubi~a Direct~ 

Bilirrubina Indi r e cta 

GOT 

GPT 

Tensión supe rficial 

GGT 

Fosfatasa Alcalina 

Turbidez del Timol 

Bil i rru.Lina Total 

Bj.l i r r ubina Di!:ecta 

Bilirrubina Indire cta 

GOT 

GPT 

58 . 5 d ina s / cm . 

114 UI/ Lt. 

9 UB 

6 Unidade s 

7 .4 mg s.% 

0.9 I'!'.gs.% 

6 .5 mgs.% 

51 UI/ lt. 

14 UI/ Lt . 

56.9 dinas/ cm. 

1 64 UI / Lt . 

18 UB 

9 Uniddde s 

10.3 rngs.% 

l ,2 mgs . 71, 

0.1 rng s.% 

93 UI / Lt . 

42 UI/ Lt. 

Modelos d e 2 casos de Alcohólicos Crónicos 

8.- Pacie nte (F .S. G.) Sigla s 

Te~si6n Supe r f icia l 59 . 5 dina s l cm. 
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GGT 8 5 UI / Lt. 

Fosfatasa Alcalina 3.5 UB 

Turbidez d e l Timol 5 Un i d a des 

Bilirrubina Total 3.2 mgs.% 

Bilirrubina Directa 0.6 mgs. % 

Bilirrubina Indirecta 2.6 mgs. % 

GOT 41 UI/ Lt. 

GPT 11 UI/Lt. 

9.- Pacie nte (V.M.M.) Siglas 

Tensión Superficial 58.8 dinas/cm. 

GGT 143 UI/Lt. 

Fosfatasa Alcalina 6.5 UB 

Turbidez del Timol 7 Unidades 

Bilirrubina Tot~l 2. 6 mgs.% 

BilirrubL~a Directa o.e mgs.% 

Bilirrubina Indir e cta 1. 8 mgs . % 

GOT 47 UI/ Lt. 

GPT 21 UI/ Lt. 

Mode lo de 2 pacientes c on Carcinoma 
Me tastático d e l h i g a dc 

lo.- Paciente (T.A.P.H.) 

Tensión Superficial 54.25 dinas/cm. 

GGT 41 5 UI/ Lt. 

Fosfatasa Alcalina 28.5 UB 

Turbide z del Timol 6 Un idade s 
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Bil i rrubina To tal 

Bilirrubina Directa 

Bi·lirrubina Indirecta 

Gar 

GPT 

11.- Paciente (R.G.B.) 

Tensión Superficial 

GGT 

Fosfatasa Alcalina 

Turbidez del Timol 

Bilirrubina Total 

Bilirrubina Directa 

Bilirrubina Indirecta 

Gar 

GPT 

10 . 3 mgs.% 

8 .9 mgs.% 

1.4 MGS. % 

125 UI/Lt. 

85 UI/ Lt. 

54.41 dinas / cm. 

274 Uí/ Lt. 

21.5 UB 

4 Unidades 

9 • .'.! mgs.% 

8.1 rngs.% 

1.1 mgs.% 

110 UI/ Lt. 

58 UI/Lt. 
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" Tabla Ge neral " 

Valor Promedio 11 VLSN 11 Rango 

Hepatitis TS 58. 7 dinas/ cm. 56.72-60 dinas/cm. 

GGT 120 UI/ Lt. 4 26-320 UI/ Lt. 

FA 8 UB 2 4-15 UB 

TT 8 Unidade s 2 5-9 Unidades 

BT 9 mgs. % 9 5-18 mgs. % 

BD 1.3 rngs. % 3.7 o.8 -3.3 mgs.% 

BI 8 mgs. % 10.5 3-16 mgs. % 

GOT 985.5 UI/ Lt. 36.5 220-2125 UI/ Lt. 

GPT 820 UI/Lt. 41 354-2430 UI/ Lt . 

- - -----

Colecistitis TS 54 .42 d i nas/ cm 54 .22-54. 81 dinas/ cm . 

o GGT 210 UI/ Lt. 7 85-410 UI/ Lt. 

Cole litiasis FA 12 UB 3 8-18 UB 

TT 3 ünidadeo s • 75 0-4 Unidades 

BT 12 mgs.% .i..2 5-17 mgs.% 

BD 8 mgs. % 22.8 4-16 mgs. % 

bI 1.5 mgs. % 2 1-3 mgs.% 

GOT 40.5 UI / Lt. 1.5 36-95 UI/Lt. 

GPT 36 UI/ Lt. 1. 8 21-102 UI/ Lt. 

-------
Cirrosis TS 58. 3 dinas/ cm. 56 .6 -59.4 dinas/cm. 

Hepática GGT 132 UI/ Lt. 4.4 35 -256 UI / Lt. 

FA 14 UB 3.5 4 -21 UB 

TT 8 U:"lidades 2 s -10 Unidade s 
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Valo r Pr omedi o "VLSN." Rango 

BT 8.2 mgs.% 8.2 4 -19 mgs o% 

BD 1.1 mgs. % 3 . 1 . 8 -1.9 mgs.% 

BI 7 mgs. % 8.5 2. '} -18 mgs. % 

GCYr 54 UI / Lt. 2 36 -217 UI/ Lt. 

GPT 19 UI;'Lt. .9 11 -64 UI/ Lt. 

-------
Alcoh6licos TS 59.3 dinas/cm . 58.39-59.7 dinas/ cm. 

cr6nicos GGT 99 UI/ Lt. 3.3 27-750 UI/Lt. 

FA 5.2 UB 1.3 4-8 UB. 

TT 6.4 l'nidades 1.6 4-9 Unidade s 

BT l. 7 mgs. % l. 7 1.1 -3.5 mgs.% 

m:; .6 rngs. % 1.7 0.2 -0.9 rngs. ~~ 

BI 1. 9 rngs . % 2. 5 0 . 9 -3 mgs.% 

GCYr 43 UI/ Lt. 1.6 8 -50 UI/Lt. 

GPT 14 UI/ Lt. .7 6 -28 UI/ Lt. 

-------
carcinoma TS 54.30 dinas/ cm. 54.15-54.91 dinas/cm. 

Metast~sico GGT 320 UI/ Lt. 10.6 180-687 UI/ Lt. 

del H1gado FA 26.4 UB 6.6 6-31 UB 

' 'l'1' 5 Unid'ldPc; 1.25 '3-7 \JnidaC!e s 

BT lC.2 mgs.% 10.2 4-15 mgs. % 

BD 7 mgs. % 9.3 3-13 mgs.% 

BI 1.2 mgs.% 1.5 1-2.5 mgs.% 

GOT 112 UI/ Lt. 4.4 33-523 UI/ Lt. 

GPT 60 UI/ Lt. 3 15-415 UI / Lt. 



GGT 

Tensión Superficial 

Fosfatasa Alcalina 

Turbidez del Timol 

B~lirrubina Tot~l 

Bilirrubina Directa 

Bilirrubina Indirecta 

GCYI' (OXalacética) 

GPT (Piróvica) 

70 

Valores Normales 

(2 2-39 UI/Lt.) 

(63.51 - 63.85 dinas/ cm.) 

(O - 4 u. Bodansky) 

(O - 4 UniC:.ades) 

(O. 5 - l mgs.%) 

(O -.35 mgs.%) 

( .3 - .8 mgs.%) 

(6 - 27 UI/ Lt.) 

(3 - 20 UI/ Lt.) 
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Los datos pre s entados en la Tab l a Gener a l hacen notar más­

clara.me nte que l a actividad d e la Gamma Gl utamyl Transpepti dasa -

s éric a e stá aume ntada en todas las formas d e e nferme dades hepáti­

cas e studiadas , y en los casos de ictericia hepatocelular y obs-­

truc t iva s e ab~te la t ensi6n super f i ~ial del a gua d e l o s dializa-

dos . 

En los casos d e Hepatiti s viral, la actividad de las tran­

sa.minasas aument6 d e sproporcionada.mente e n compuraci6n con la 2~­

ti vidad d e la Gwnma Gluta.myl Transpeptidasa, indicando necrosis -

celular hepática aguda, en esta enfe r medad se encuen tran altos de 

turbidez ael timol, lo qu e d e Di l irr ubiDas e spe cia l mente de la bi 

lirrubina indire cta y la fosfatasa alcalina se encuentra liyera-­

mente aume ntada. En e stos casos, la tensión superfic ia l tuvo un -

d e sce nso , no tan bajo como e l alcanzado en la ic t e ricia obstructi 

va. 

En los casos d e Cole cistitis y Cole li t iasis, la actividad­

d e la uamma Glutamy l Transpeptidasa s e e levó desproporc ionada.~en­

te a la actividad encontrada e n las transaminasas; l a tensión su­

perficial del aializado fué considerableme n te e n de sce nso. 

En loti Casos de c irrosis hepática, la Gairana Glutamyl Tran~ 

p e ptidasa, l a fosfatasa a lcalina y la turbide z d e l timol e stuvie ­

ron aumentadas mientras que la transaminasa Glutárnico Oxalacética 

e s tuvo mod e radamente aumentada y l a transamina s a Gl~támico Oxala­

c é tica es tuvo mode rada.mente aumentada y la transami nasa Glutá.~icc 

Pirúvico pe~ma.neci6 normal, l a oilirrubina tota l e s t uvo aumentada 
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y este aume nto c orrespondió e n su mayor par le a l a bi l irrub i na in­

directa, la tensión super f icial tuvo un d e sce nso po co significati-

vo. 

Creemos que la Gamma Glutamyl Transpeptidasa pueda ser un-­

indicador sensible del daño hepático e n alcohólicos crónicos. Pue s 

en l a tensión superficial se observó un ligero descenso. 

En la ser ie de pacientes con Carcinoma metastásico d e l hig~ 

do con sitios primarios loca lizados e n la l engua, ovario, e s t ómago 

y pi e l, la actividad de l a Gamma Glytéúllyl Transpeptidasa fue extr~ 

madamente alta comparando con el aumento experimentado por las - -

transaminasas y esto concuerda con los reportes de la literatura -

en el s entido d e que e s ta e.12ima e s úti l para la detección d e me-­

tástasis hepáticas; también hallamos descenso en l a tensión super­

fic ia l y marcada elevación de l a fosfatasa alcalina, mi e ntr a s q ue­

la turbidez del timol subió apenas ligeramente . 

Los estudios realizados e n P.nfermos con padecimie nto h epáti 

cos de la Gamma Gluta_myl Transpe ptidasa, nos demuestr a que l a s más 

altas actividades de esta enzmina son encontradas en las ictericia s 

obstructivas además se pueue distinguir fácilmente por medio del 

radio GPTÍ GGT si se tr~ta de una enfermedad hepática obstructiva o 

de una hepatitis viral se encuentra muy e l e vada también e n los ca­

sos de cánce r metastásico del higado. 

La determinación d e la actividad de e sta enzima es muy úti l 

para poder deducir cual tejido fue e l que originó un aumento de la 

fosfatasa alcalina, pues algunas enfermedades oseas donde s e eleva 
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l a fosf a t a s a a l c a l ina , l a Gamma Gl utamyl Tr a nspept i dasa permanec e 

normal . 

La Tens i ón s uperfic ia l de los di a liza dos fue conside r ab l e ­

mente e n descenso en c a so de ictericias obstructivas, esto ya era 

e s per a do , dado que l a s sales y pigmentos bil i ar e s no a l canz a r on -

los i !ltestinos y v :::ilvie ron a l a sangr e por r e gur g ita ción debido -

a l a obstrucc ión . Estas sales y pigmentos bilia r es solub l es e n -­

agua c au s ar :::in un de sce nso conside r abl e e n l a tensión s uper ficia l­

de los dia lizados . Otro de los c ons t i t uyente s de l sue ro , importa~ 

t e como r eductor de l a t ensión super f icia l son l a protein a , pero­

no s on d ia l iz3das de bido a s u t amaño coloida l. La contr i buc ión d~ 

los f os f olipidos y clo ruro de sodi o a l as alteracio nes d e l a ten ­

s i ó n superf i cia l puede c unsiderarse casi igua l en .las muestras ex 

perimenta l e s que e n l o s sueros escogidos c omo c ontroles debido a­

que su di f erencia en las conce ntraciones e s mu y poc o s i gnif i ca t i-

va . 

La determinación d e l a Gamma Glu tamyl 'l'ra n s p eptidasa resu±_ 

t ó una prueba b a stante Gtil , sencilla y poc o co s tosa, q ue debe ria 

s e r inc luida e n cualquie r grupo de ~ruebas funcional~s hepáticas­

ya que s e p uede decir que es e spe cífica para i cteric ia s ubstructl 

~as y ~demás se encuentra elevada en cua lquier otro tipo d e enfer 

me da d hepá tica ; mi entras que l a d e t e r mi n ació n de l a tensión supe~ 

f ic ia l t ien e poc a uti l idad p r áctica ya qu e solame nte no s puede - ­

ayudar a d i ferenc iar entre l o s tre s t ipüs de i c te r i cia s y nó es -

espe cifica de alguna d e t e rminada enferme da d; ademá s necesita ~e-
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una inversión mayor tanto e c o nómica c omo de t i empo ; e conómica por 

la adquisición del t e nsiómetro de Du Nu oy u otro aparato n ecesa-­

rio para pode r de t erminarla; y de ti empo porque tarda más de 2 -­

horas. 

En otras palabras se podrian me ncionar como conclusiones a 

este trabajo las siguientes: 

1.- Se cons i de ra q ue la Gamma Glutarny l Transpe ptidasa es -

prueba sen~illa, ecómica y bastante útil para ser incluida como -

prueba funcional h epática. 

2.- Que aunque en un principio del trastor~o hepático son­

más sensibles las variaciones de las transarninasas y normalizan -

pronto e n tanto que la Gamma Glutarnyl Transpeptida~a permane ce en 

valores elevados hasta que se alcance la recuperaci6n hepática 

comple t a . 

3.- Por lo que hace a la dete~minación de la tensión supe~ 

ficial, no es de considerarse de la importancia práctica suficie~ 

te como para que amerite considerarse una prueba rutinaria en la­

investi~~ci6~ de un daño hcpáticG, y por lo mismo no justifica -­

la inversión econ6mic~ para obtene r e l tensióme tro necesario para 

la determinación de la tensión superficia l. 
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