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El t6rmino amilasa proviene de la palabra griega "A­

mylon''. que significa almidc5n. 

La amilasa se identific6 en la sangre por Magendic 

en 1846 y fu~ determinada cuantitativamente por primera vez en 

animales por Poster en 1867 (1). 

En 1916 Stocks sugiri6 que la actividad de amilasa 

en sangre y orina era una prueba sensible y segura para deter­

minar varias enfermedades pancre!ticas (2). En 1929 se inform6 

el primer caso de hiperamilasemia en pancreatitis aguda (3). 

La amilasa es una glucoprotefna de peso molecular a­

proximado de SO 000 daltons. Es una alfa-amilasa (EC 3.2.1.1.) 

que presenta una sola cadena polipeptídica formada por 475 ami_ 

no!cidos, dos grupos SH, cuatro puentes disulfuro y contiene 

una uni6n muy fuerte con el calcio. ActOa sobre polisacáridos 

como son el almid6n, gluc6geno y oligosacáridos, rompiendo al 

azar las uniones internas alfa 1,4 glucosídicas, dando como 

producto final la glucosa, maltosa y dextrinas de cadena corta. 

Para que se lleve a cabo la reacci6n enzimAtica es necesario 

tener condiciones constantes de temperatura y un pH de 6,9 

La presencia del cloro es esencial en esta reacci6n (4). 

Se ha identificaco una beta~amilasa (EC 3.2.1,2.) en 

vegetales, principalmente en semillas. Es difernte de la alfa 

amilasa en estructura y peso molecular, ya que presenta sime -

tria tetram@rica y su peso molecular es de 206 000 daltons (4), 
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Segdn se informa en la literatura la amilasa en sue­

ro es detectada desde el segundo o tercer mes de vida, sin em­

bargo los niveles encontrados en el adulto se alcanzan hasta 

el primer ~fto de vida, por lo que en los primeros meses son b~ 

jos (5,6). 

Berk ha descrito una microtecnica sensible para de -

tectar la presencia de amilasa en suero desde el nacimiento 

(7 ,8). 

La determinaci6n de amilasa en suero humano fue in -

traducida en la química clínica desde hace aproximadamente 

cien aftas (9) ,constituyendo una prueba de rutina muy importan­

te en el diagn6stico de las enfermedades del pancreas, motivo­

por el cual se han descrito diversas t@cnicas para su determi­

naci6n. 

Todas estas t@cnicas van a emplear como sustrato a · 

la mol!cula completa del almid6n, el cual esta constituido por 

una mezcla de polisacdridos: la amilosa que se encuentra en un 

20\ formada por cadenas sin ramificar dadas por las uniones al 

fa 1, 4 glucosfdicas, y por amilopectina en un 80\, que consti­

tuye la mayor parte de la molecula y cuyo estructura presenta­

cadenas muy ramificadas dadas por las uniones alfa 11 6 glucos! 

dicas. Ya que la amilasa es específica para las uniones alfa 

1,4 la gran cantidad de amilopectina va a interferir en cierta 

forma con su actividad enzimdtica. 
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En 1938 Somo¡yi describid dos tdcnicas para la dete~ 

minacidn de la actividad de amilasa en lfquidos org4nicos (5 0 

10,11); el mdtodo Sacarogdnico y el mdtodo Yodomdtrico, cuyo 

fundamento es el siguiente: 

1) En el mdtodo Sacarogdnico se obtiene una forma 

ci6n de azocares que provienen de la hidrdlisis que realiza la 

amilasa sobre el almid6n (7). Es un mdtodo lineal y exacto, 

sin embargo cuenta con un inconviente: el sustrato es inesta -

ble por lo que debe prepararse diariamente, de tal forma que 

no se pueden obtener resultados reproducibles de un dfa a otro. 

2) El m6todo Yodomdtrico se basa en la hidr6lisis 

del almid6n. Durante este proceso se toman alfcuotas de la me~ 

cla amilasa-almiddn y se trasladan a tubos que continen Yodu­

ro de potasio, observándose la formaci6n de una soluci6n de 'c2 

lor "azul pOrpura" originada por el complejo "almid6n yodo". 

Los resultados de ambos mdtodos son expresados en U­

nidades Somogyi (US/100 ml). Cada unidad se define como la ca~ 

tidad de sustancia reducida (azocar) que se produce durnte la 

incubaci6n del suero en presencia de un amortiguador de almi -

dón como sustrato durante treinta minutos a 40ºC, expresada c2 

mo miligramos de glucosa equivalentes a cien mililitros de su~ 

ro. 

La primera tdcnica sirve como base de referencia pa­

ra el segundo mdtodo, pero es muy dificil realizarla con repr2 
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dutibilidad para personas con poca experiencia. 

El •6todo Yodom6trico o Amilocl4stico es probableme.!!. 

te el m4s usado y hay varias modificaciones basadas en la de -

terminaci6n fotom6trica de la mezcla "almid6n yodo". 

Algunos problemas con el m6todo Yodom6trico que dan 

valores falsos son los siguientes: 

1.- Falsos negativos: 

1) Tubos mal lavados. 

Z) Presencia de oxalatos y citratos en el suero. 

z.- Falsos positivos: 

1) Presencia de hem6lisis. 

Z) Tubos con residuos de jab6n, 

3) Contaminaci6n con saliva. 

A pesar de ser 6ste un m6todo sencillo, proporciona 

resultados con poca reprodutibilidad, aan encontr4ndose los 

valores dentro de los limites normales. 

Debido a los inconvenientes antes seftalados, a par -

tir de 1957 se empez6 a utilizar una t6cnica descrita por Car.!. 

way (12). 

La t6cnica de Caraway es una modificaci6n al m6todo 

Yodom6trico y se dice que cuenta con algunas ventajas sobre el 

procedimiento utilizado por Somogyi como son: realizarlo en m.!. 

nos tiempo, el an4lisis es m4s ftcil y el sustrato de almid6n 

es m4s estable. Sin embargo la preparaci6n frecuente de 6ste 



( 6 ) 

hace que los resultados sean poco reproducibles dado que mide 

la producci6n inespecffica de azücares reductores presentes en 

la muestra como la maltosa (12), 

Pese a todo esto, en nuestro medio, el mEtodo m4s u­

sado parece ser el Yodometrico de Caraway, sin embargo recien­

temente comienza a ganar adeptos un m!todo Cromog6nico (Phade­

bas Amylasa Test, Pharmacia Diagnostics AB, Uppsala Suecia), 

cuyo sustrato es insoluble en agua y est4 formado por cadenas 

de pol1meros de almidón que se encuentran teftidas con un colo­

rante azul, Al ser hidrolizado el sustrato por la alfa-amilasa 

se originan fragmentos ~zules solubles en agua y la absorban 

cia que se obtiene de esta solución colorida es proporcional a 

la actividad de la alfa-amilasa presente en la muestra (fig. 1) 

(13). 

Este m6todo nos proporciona mayor reprodutibilidad y 

precisi6n, siendo m4s simple y seguro que las t6cnicas antes 

mencionadas (13). 

Otra de las ventajas de utilizar este nuevo sustrato 

cromog!nico, es ·e1 poder determinar las isoenzimas de ami lasa 

aumentando de esta forma la utilidad diagnóstica de la prueba 

(14). 

Hay que tener en cuenta que la actividad total de la 

alfa-amilasa en suero, representa la suma de sus dos componen­

tes independientes: uno de origen no pancreático, que por ser 
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FUNDAMENTO DEL METOOO CROHOGENJCO 

i ,"" " '9 FRAGMENTOS AZULES 

N1 
-' 

DISUELTOS EN EL - SOBRENADANTE 

y '1(. 
CENTRI 

~ 
SUSTRATO INSOLUBLE FUGAR EN EL PRECIPITADO 

~ AMI LASA POLIMERO DE AMILOSA 
AZUL INSOLUBLE 

\ AMI LOSA ~ ( SUSTRATO ) .. COLORANTE JI FRAGMENTOS SOLUBLES 
AZULES 

Figura 1.- Esquema que representa el fundamento del método 
Cromogi!n1co (Phadebas). · 
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producido principalmente en las gldndulas salivales se le con!!_ 

ce comunmente como fracci6n salival ( s ) y otro producido 

6nicamente en el pdncreas y que recibe el nombre de fracci6n 

pancre4tica e p ). 

Ademds de tener un origen difernte, se diferencian 

desde el punto de vista ffsico-qutmico en su contenido en car­

bohidratos. En la cltnica su importancia estriba en la identi­

ficaci6n del sito de producci6n, como dijimos anteriormente, 

la fracci6n S se produce principalmente en las gl4ndulas salí• 

vales, sin embargo es secretada tambi@n por el pulm6n, ovario, 

trompas de Falopio, tumores y las gl4ndulas mamarias y lagri~ 

les. Por otro lado la fracci6n pancredtica producida Qnicamen­

te en ese 6rgano. es considerada como un par4metro organoespe• 

ctfico y es por lo tanto diagn6stico de enfermedad pancredti-

Las actividades de estas fracciones en suero no gua!:. 

dan relaci6n entre st. pudi@ndose encontrar independientemente 

niveles altos, bajos o normales (fig. 2). 

Las ténicas utilizadas para separar, distinguir y 

cuantificar las isocnzimas de alfa-amilasa son las siguientes: 

1.- Método de isoelectroenfoque (15). 

2.- Método electrofor@tico (f6). 

3.- M@todo cromatogrlfico (15). 

La separaci6n mediante el uso de estos aftodos se b!. 
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RELACION DE LAS ISOAMILASAS PANCREATICA Y SALIVAL 
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Figura 2.- Posibles combinaciones de las dos fracciones de la 
amilasa en suero. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN --·-.. -·-----· 



TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

e 10 > 

sa en las diferentes cargas eléctricas que poseen las mol6cu -

las de las isoenzimas. 

1.- El método de isoelectroenfoque separa a las iso.!. 

milasas en base al punto isoeléctrico de cada una (fig. 3). La 

amilasa s6rica se puede separar en tres grandes picos que pre­

sentan generalmente el mismo tamafto, apareciendo en ocasiones 

otros picos menores. Estos tres picos mayores tienen puntos i­

soel@ctricos aproximados de 5.9, 6.4 y 7.0, consider4ndose a 

este Oltimo como la fracci~n pancre4tica, debido a que desapa­

rece cuando se realiza en ensayo con sueros de pacientes pan -

creotectomizados. 

2.- El m@todo electrofor@tico se lleva a cabo en pla­

cas de acetato de celulosa, aplicando una corriente de 250 

volts durante 90 minutos, utilizando para ello un sistema dis -

continuo de amortiguadores de Tris-barbital. Para el revelado -

se coloca sobre una delgada capa de agarosa al 1\, la cual se 

encuentra teftida con una tableta de Phadebas (Pharmacia Diag 

nostics AB, Upp.sala, Suecia) por cada 2 ml de gel, y se incuba 

90 minutos a S6°C en una c4mara hOmeda. Posteriormente se seca 

la placa con aire y se determina densitom6tricamente las 4reas 

de los picos. De esta forma tendremos un pico que corresponde 

a la isoamilasa que proviene del p4ncreas y otro para la isoa­

milasa salival. 

3. -· El método ·crom·atogr4fico necesita pasar primero 



CATOOO ( - ) 

ANOOO ( + ) 

ISOELECTROENFOQUE OE ISOAMILASAS 

6.4 
4.9 

ISOAMILASA 
SALIVAL 

1/ 

7.0 

ISOAMILASA 
PANCREATICA 

Figura.- Separact6n de las isoenztmas de la alfa-amtlasa 
por Isoelectroenfoque. 
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el suero por una colulllJla de Sephadex a~100 (2.S cm x 10 cm) para 

s~paraf de esta forma la amilasa de otras prote!nas presentes 

en la muestra. Este filtrado se aplica a una columna QAE Seph!. 

dex A-SO donde mediante intercambio i6nico se obtienen las is~ 

amilasas pancre•tica y salival. 

Debido a que estos procedimientos para la determin!. 

ci6n de las isoenzimas de amilasa: son laboriosos y costosos, 

no se hab!a podido introducir esta prueba dentro de los an4li 

sis de rutina. Sin embargo, actualmente se ha descrito un met~ 

do cromog6riico que utiliza un inhibidor que es extra!do de las 

prote!nas del trigo (TricticUlll aestivum). Este actQa directame~ 

te'sobre la isoamilasa S inhibiendo su actividad cien veces de 

lo que inhibe a la isoamilasa P (9,14). De tal forma que al 

adicionar el inhibidor al suero, la actividad remanente corre~ 

pondera a la isoamilasa P y mediante el uso de una curva est4~ 

dar y controles enzim4ticos se pueden calcular los dos compone~ 

tes, P y s. 
La identificaci6n de la isoamilasa P puede aumentar 

la utilidad dia~n6stica de la prueba. Finalmente conviene me~ 

cionar que en estudios previos se han encontrado diferentes v~ 

lores de amilasa en sujetos sanos (13). La variaci6n en los ni 

veles sericos de la actividad de esta enzima est4n relacion!. 

dos con el método usado y la poblaci6n estudiada, variando de 

acuerdo con la edad y probablemente con factores genGticos y 



(13) 

dieteticos (13); por lo que consideramos que deben establecer -

se valores de referencia antes de incluir la determinaci6n de 

isoamilasa en el conjunto de pruebas diagn6sticas de patología 

pancre4tica. 

--- _'_-_:.._ __ . 
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OBJETIVO 

1) Establecer la precisi6n del m6todo cromogEnico 

(Phadebas Isoamylase Test. Pharmacia Diagnostics AB, Uppsa 

la Suecia). 

2) Conocer los limites de referencia en una mues• 

tra de poblaci6n sana adulta de M6xico. 

3) Investigar las variaciones m4s frecuentes de 

las isoamilasas en el suero de enfermos con alteraci6n de 

los niveles de amilasa total en la poblaci6n de pacientes 

estudiados en el Laboratorio de Gastroenterolog!a del Inst!,. 

tuto Nacional de la Nutrici~n Salvador Zubirln. 
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MATERIAL 



MATERIAL DE LABORATORIO 

1 , - APARATOS. 

- Agitador - Clay Adams 

• Bafto de agua para incubacien - Precision 

- Centrifuga • Beckman TJ-6 

e 16 l 

• Espectrofotemetro - Gilford InstrW1ent Stasar III 

• Reloj con segundero - General Electric 

Z • - REACTIVOS . 

- Agua destilada 

- Estuche comercial de Pharmacia Diagnostics para Isoami-

lasa No, de lote 6179 

- NaOH O .5 N 

3,· VARIOS. 

- Gradilla 

• Jeringas de 5 ml 

- Matraces Earlen·Meyer de 125 ml 

- Pastillero 

- Pipetas Gilson autom4ticas 

• Pipetas Gilson autom4ticas 

- Pipetas graduadas de 5 ml 

200 microlitros ) 

1000 microlitros ) 

• Pipetor autom4tico - Drumond Scientific Co. 

• Probeta de SO ml 

-. Tubos de 13 x 100 mm 

- Vasos de precipitados de 100 ml 
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MATERIAL CLINICO. 

1.- Para estudiar la precisi6n del metodo de laboratorio se 

utiliz6 un suero control hecho de una mezcla de sueros de pa­

cientes. rep~rtido en alfcuotas y congelado hasta el momen 

to de su medici6n. 

2.- Para obtener los valores de referencia se estudi6 el suero 

de 270 adultos sanos (donadores de sangre no profesionales, 

familiares de pacientes y personal m6dico y paramedico): 

184 hombres de 15 a 53 anos y 86 mujeres de 18 a 62 anos. 

3 •• De 225 muestras consecutivas (5·VII-83 a 5-VIl-84) para de -

terminaci6n serica de amilasa total en pacientes enviados 

al laboratorio de Gastroenterologfa del Instituto Nacional 

de la Nutrici6n Salvador Zubir4n, se seleccionaron 74 sue -

ros con niveles anormales de esta enzima. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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METO DOS 

1.- Preparaci6n del Material. 

El material de vidrio utilizado para esta prueba 

se lava con agua y jab6n, se enjuaga bien y posteriormente se le 

da otra enjuagada con agua bidestilada, con el fin de quitar 

cualquier residuo de sustancia jabonosa. Se seca en horno a 1so•c, 
y se almacena en un sitio especial para evitar contaminaci6n son 

sudor o saliva. 

z.- Preraraci6n de Reactivos. 

El equipo de "Phadebas Isoamylase test" consta de 

una curva estAndar (fig. 4) y S frascos conteniendo: 

1) Sustrato en tabletas formado por cadenas de pol!meros 

de almid6n teftidos con un colorante azul. 

Z) Amortiguador concentrado de NaN3 al O.OS\. 

3) Inhibidor liofilizado extraldo de las prote!nas del 

trigo. 

4) Est4ndar humano de amilasa pancre4tica liofilizado. 

S) Est4ndar humano de amilasa salival liofilizado. 

Se utiliza agua destilada para reconstituir el equipo 

y se procede a preparar los reactivos: 

Inhibidor diluido: Mezclar parte de inhibidor re -

constituido, 1 parte de amortiguador concentrado y 40 partes de 

agua destilada. 

TESIS CON 
FALLA DE OHIG.EN 
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1 1 1 1 1 . ' . ·-
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=---....... ---
.,,..,,, ......... ... 

NULASA 

'IUfAL 

PANCREATICA 

µlcat/L 

2.8 

1.4 

SALIVAL 1.3 

1.5 

0.6 

Valores de Referencia: Pbadebas 

~.:---==--............. -~--.. -p-r::::·:-- ...••. c. -

··--------·-­____ ....._ .. _ 
=--==--= ::::.;..-=:-,_-.....=.-: 
:-..:i-· - -- --
...... e-. •. .._ ........ 
~e- .... .---

Figura 4.- Curva estftndar y valores de referencia de Phadebas Isoamylase Test. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN i --- _ _, 
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Amortiguador diluido: Mezclar 1 parte de amortiguador 

concentrado y 40 partes de agua destilada. 

3.- Toma de la Muestra. 

Después de 12 horas de ayuno, se toman S mililitros 

de sangre en tubo de 13 x 100 mm sin anticoagulante, el suero -

es separado por centrifugaci6n después de incubar la sangre -

30 minutos a 37•c. 

4.- Determinaci6n de las Isoamilasas. 

Una vez que los pasos antes mencionados han sido 

realizados se lleva a cabo la siguiente técnica: 

1) Por cada muestra se utilizan 2 tubos de 13 X 100 mm marcados 

como R (remanente) y T (total) • 

2) A los tubos R se les agrega 4 ml de inhibidor dilufdo y 200 

microlitros de problema. 

3) A los tubos T se les agrega 4 ml de amortiguador diluido y 

200 microlitros de problema. 

4) Incubar todos lo's tubos a 37°C durante S minutos. 

5) Agregar una 'tableta de sustrato y agitar durante 10 segundos. 

6) Incubar a 37°C durante 1 S minutos (el tiempo se deberll mar­

car con reloj segundero). 

7) Detener la reacci6n exactamente a los 15 minutos con 1 mili­

litro de NaOH O.S N, y agitar (agitador Clay Adams) durante 

10 segundos. 
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8) Centrifugar S minutos a 1500 rpm. 

9) Leer en espectrofot6metro a 620 nm contra blanco de agua. 

En cada ensayo se procesan el est4ndar pancre4tico y 

salival, as! como un blanco de agua. 

s.- C4lculos. 

La densidad 6ptica (O.O.) de las muestras se in­

terpola en la curva est4ndar, con estos resultados se obtiene 

la relación R/T, tanto para los problemas como para los están~ 

dares. 

Para poder calcular los valores de los estándares se 

debe emplear la fórmula siguiente: 

y 

O.O. R 

O.O. T 

0.0 •. R 

O.O. T 

• a Amilasa del estándar pancreático 

• b Amilasa del est4ndar salival 

Para obtener el resultado de los problemas se susti­

tuyen los valores de las D.O. encontrados en cada caso en la 

siguiente f6rmula para la actividad de amilasa pancre4tica: 

R - T b 
p = 

a - b 

La actividad de amilasa S se obtiene restando la P -

de la total ( S • T • P ). 
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Si la muestra se diluye, debe corregirse la diluci6n 

antes de calcular las actividades de amilasa P y s. 
Los resultados se expresan en µkat/l, que es igual a 

µmol/s.L y que corresponde a 60 U/l. 

Los valores esperados en sujetos sanos de acuerdo al 

instructivo comercial se encuentran en la figura 4. 

5.- Precisi6n ·del metodo. 

Se estim6 a partir de la variabilidad intra e i~ 

terlotes, haciendo mediciones repetitivas en sueros controles. 

La variabilidad intralotes resume las mediciones efectuadas en 

un mismo suero 5 veces en un mismo dla durante 3 dfas consecu­

tivos. La variabilidad interlotes se refiere a las mediciones 

en un mismo suero, efectuadas cada dla, durante 15 dlas no con­

secutivos en un plazo de 5 semanas. Los resultados se expresan 

como coeficiente de variaci6n (C.V.). 

D.S. 100 
C.V.• 

6.- Anllisis de los resultados. 

1) Se establecieron los lfmites de referencia 

utilizando los percentiles 5-95\ (17) para cada decada en ambos 

sexos. Adem4s se calcul6 la media y la desviaci6n estlndar de 

cada grupo. 

En cada poblaci6n (hombres y mujeres) se compararon 

los valores por decadas mediante la prueba U de Mann - Whitney. 

La comparaci6n entre las diferentes poblaciones (hombres contra 
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mujeres) de acuerdo a la edad, se hizo mediante la prueba de 

varianza de una vfa de Kruskal-Wallis. Se consider6 diferen -

cia estadística significativa una P <O.OS (18). 

2) Se determinaron las isoamilasas en 74 sueros que 

presentaron valores anormales de amilasa total en base a nues­

tros valores de referencia encontrados, separlndose en 2 gru -

pos: 49 con hiperamilasemia y 25 con hipoamilasemia. Se anote 

la distribuci6n de las fracciones (pancreStica y salival) para 

cada grupo. 
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1.- Precisidn del MEtodo. 

Los resultados se resumen en el cuadro 1. 

2.- Limites de Referencia. 

La distribucidn de los valores obtenidos puede 

observarse en las figuras 5 a 11. 

Los resultados de amilasa total y sus isoenzimas 

en promedio y percentiles se expresan para cada ddcada y por 

separado para hombres y mujeres en los cuadros 2 y 3 respecti­

vamente. 

Los valores del grupo total de 270 voluntarios 

sanos se encuentran en el cuadro 4. 

La media de los niveles de amilasa en suero encon­

trado por nosotros es mayor que la esperada por la casa comercial 

(fig. 4). 

3.- Los 74 sueros con amilasa total anormal estaban 

constituidos por 49 hiperam.ilasemias y 25 hipoamilasemias 

(fig. 13). 



Cuadro 1.- Comparaci6n de la precisi6n intra e interlotes. 
Coeficiente de variaci8n expresado para la ami­
lasa total y sus isoamilasas. 

AMI LASA 
TOTAL 

AMI LASA AMI LASA 

PRECISION N 
MEDIA 
pkat/1 

INTRALOTES 15 4.19 

INTERLOTES 15 4,32 

PANCREATICA SALIVAL 

c.v. MEOIA c.v. MEDIA 

% pkat/1 % pkat/1 

2.37 2.31 4.44 1.83 

2.31 2.55 8,63 1.77 

-

r- TESIS CON 
~~A PE ~RIGEN 

c.v. 
% 

10.05 

14.70 



AMILASA TOTAL EN 184 HOMBRES SANOS 
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Figura 5.- Distribuci6n de la actividad de amilasa total en 184 hombres sanos. 



AMILASA TOTAL EN 86 MUJERES 
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Figura 6.- DistribuciOn de la actividad de amilasa total en 86 mujeres sanas. 
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Figura 8.- Distribuci6n de la actividad de las isoamilasa: Pancreitica y Salival 
en 86 mujeres sanas. 
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AMILASA TOTAL EN 270 ADULTOS SANOS. 
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Cuadro 2.- Valores de amilasa total y sus fracciones. pancre&tica y 
salival. en 184 hombres sanos. Los resultados se expresan 
en µkat/l. 

"AMILASA EDAD 
N 

(anos) 

< 19 25 
T 20-29 25 
o 30-39 48 
T 40-49 29 

t > 50 4 
GRUPO 
TOTAL 184 

p 
A 
N < 19 25 
e 20-29 78 
R 30-39 48 
E 40-49 29 
A > 50 4 
T GRUPO 
1 TOTAL 184 
~ 

s < 19 25 
A 20-29 78 
L 30-39 48 
1 40-49 29 
y > 50 4 
A GRUPO 
L TOTAL 184 

MEDIA + D.S. PERCENTILES ( s ) 
(µkat/f) 

5 1 50 1 95 

3.71 + 1.21 2.14 3.29 6.30 
3.65 + 1.31 1.49 3.45 6.03 
4.04 + 1.22 2.26 4.12 6.31 
3.52 + 1.12 1.82 3.47 6.25 
2.15 ! o.so 2.09 

3.72 !. 1.27 1.87 3.50 6.00 

1.38 + 0.44 0.51 1.44 2.12 
1.57 + 0.95 0.38 1.38 3.80 
1.96 + 1.10 0.44 1.79 3.77 
1.71+0.71 0.27 1.56 3.12 
0.94 ! 0.38 0.90 

1.65 !. 0.92 0.44 1.50 3.42 

2.39 + 1.45 0.57 1.85 5.51 
2.06 + 1.21 0.47 1.90 4.34 
2.07 + 1.04 0.31 1.94 3.75 
1.90 + 1.19 0.34 1.78 4,37 
1.21 ! 1.02 1.16 

2.07 !. 1.20 0.40 1.86 4.90 

T~~SIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



Cuadro 3.- V•lores de 11111ilasa total y sus fracciones, pancreatica y 

salival, en 86 mujeres sanas. Los resultados se expresan 
en 11t•t/l. 

AMI LASA EDAD N 
(allos) 

< 19 6 
T 20-29 30 
o 30-39 30 
T 40-49 10 
A > 50 10 
L GRUPO 

TOTAL 86 

-V 
A 
N < 19 6 
e 20-29 30 
R 30-39 30 
E 40-49 10 
A > 50 10 
T GRUPO 
I TOTAL 86 
~ 

s < 19 6 
A 20-29 30 
L 30-39 30 
I 40-49 10 
V > 50 10 
A GRUPO 
L TOTAL 86 

MEDIA + D.S. 
<i1tat1n 

4.35 + 1.33 
3.49 + 1.02 
3.58 + 0.96 
3.59 + 1.08 
3.72 ! 0.82 

3.62 !. 1.00 

1.53 + 1.42 
1.47 + 0.64 
1.61 :¡: 0.70 
1.51 + 0.57 

. 1.53 ! o.so 
1.53 !. 0.70 

2.82 + 1.00 
2.11 :¡: 1.04 
1.96 + 0.97 
2.08 + 0.89 
2.19 ! 0.51 

2.10 !. 0.94 

PERCENTILES ( l ) 

5 1 50 1 95 

4.05 
1·.95 3.24 5.74 
1.61 3.50 5.74 

3.55 
3.69 

2.11 3.50 5.51 

1.10 
0.41 1.39 2.41 
0.33 1.64 2.90 

1.61 
1.60 

0.39 1.60 2.56 

2.64 
0.23 2.03 4.00 
0.32 1.92 3.74 

1.68 
2.16 

0.49 2.01 3.72 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



Cuadro 4.- Valores de amilasa total y sus fracciones. pancreitica y 
salival. en 270 adultos sanos. Los resultados se expresan 
en pkat/1. 

NULASA EDAD N 
(aftos) 

< 19 31 
T 20-29 108 
o 30-39 '78 
T 40-49 39 
A .. so 14 
L GRUPO 

TOTAL 270 

p 
A 
N < 19 31 
e 20-29 108 
R 30-39 78 
E 40-49 39 
A .. so 14 
T GRUPO 

~ TOTAL 270 

s < 19 31 
A 20-29 108 
L 30-39 78 
J 40-49 39 
V .. so 14 
A GRUPO 
L TOTAL 270 

MEDIA + D.S. PERCENTJLES ( 1 ) 
(,..kat/n 

s l so 1 9S 

3.82 + 1.24 2.22 3.3S 6.29 
3.60 + 1.23 1.82 3.45 5.96 
3.86 + l.lS 2.21 3.79 5.26 
3.63 + 1.16 1.94 3.47 6.20 
3.27!1.07 3.37 

3.69 !. 1.19 1.98 3.50 5.9S 

1.41 + 0.70 0.39 1.40 2.11 
1.54 + 0.87 0.41 1.37 3.20 
1.83 + 0.98 0.41 1.71 3.40 
1.66 + 0.68 0.37 1.62 3.08 
1.36 ! O.S3 1.41 

1.62 !. 0.86 0.45 1.50 3.26 

2.47 + 1.37 0.63 2.00 4.67 
2.07 + 1.17 0.42 1.90 4.04 
2.02 + 0.99 0.34 1.94 3.69 
1.97 + 1.11 0.37 1.78 4.30 
1.91!0.80 2.07 

2.08!_1.13 0.46 1.91 4.09 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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ESQUEMA DE LOS PERCENTILt:i 5, 50 y 951 DE LA AMILASA PANCREATICA 

P• ~ 

P • SS 

19 29 39 49 59 

EDAD (AADS) 

Pfgura 12.- DfstrfbucfOn griffca de los percentfles de ~flasa Pancreatfc1 
confo~ 1 11 edld del grupo to.~1 de 270 1dultos senos. 
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RELACION DE LA ISOAMILASA PANCREATICA Y SALIVAL 
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Figura 13.- Distribuci6n de las fracciones de amilasa en 
suero con niveles anonnales de amilasa total 
(ver figura 2). 
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ISOAMILASA ISOAMILASA 
PANCREATICA Ul/l SALIVAL UI/1 

POOLACION ESTUOIAOA 91 - 103 117 - 133 
Intervalo de Confianza 95% 

PHARMACIA DIAGNOSTICS 84** 78** 

TSIANOS y Cols. 

Ingleses 104 .! 6* 97 .! 7* 

Asi8ticos 160 :: 25* 156 :: 14* 

Antillanos 138 .! 30* 245 :: 28* 

( Lancet 1 :856, 1982) 

ELLIS y Co 1s. 76 .! 3* 120 :: 6* 

(DIG.DIS.SCI. 27: 10, 1982) 

** Media 

* Media y E.S. 

Cuadro 5.- -intervalo de confianza de la Poblaci6n estudiada, comparado con los valores 

presentados por otras poblaciones. 
-.!:. 
o 
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1.- El a6todo usado para la determinación de la ac­

tividad de la amilasa posee un sustrato altamente especifico 

a la acción enzimática, por lo que su afinidad para la amilasa 

resulta ser superior a la de los'm6todos informados previame_!! 

te. 

2.- El color producido una vez efectuada la reacciOn 

enzimática es estable durante 24 horas a temperatura ambiente, 

se encuentra libre de inteferencias por hemoglobina, bilirru -

bina y azacares. En caso de que el color resultante fuera muy 

concentrado, se puede diluir directamente con agua destilada, 

sin que exista la necesidad de repetir todo el análisis, ya 

que la curva de calibraci6n que se proporciona en cada lote 

comercial es lineal (35 - 1000 U/l), además de que los resul -

tados tambi6n se pueden calcular fácilmente a traves de un fa.s 

tor de conversión (ver figura 4). 

3.- El coeficiente de viariaci6n obtenido en nues -

tro medio para la determinación de amilasa total (2.31\) y 

sus isoenzimas (pancreática 8.6\ y salival 14.7\) se encuentra 

dentro de los límites aceptables (19). 

4.- Se observaron ligeras diferencias entre cada una 

de las décadas de la vida de la población estudiada tanto para 

amilasa total como para sus isoenzimas (cuadro 4). Sin embargo, 

s6lo se encontró diferencia estad!sticamente significativa al 
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al analizar la poblaci6n global de hombres y mujeres en re­

laci6n con la fracci6n pancreAtica, la cual se encontr6 en 

niveles más elevados en la cuarta decada de la vida (figura 

lZ). 

S.- No se encontraron diferencias significativas 

con respecto al sexo, por lo que los valores de referencia 

podr1an expresarse en forma conjunta para toda la muestra 

de la poblaci6n estudiada (cuadro 4). 

6.- Nuestra poblaci6n estudiada para establecer los 

valores de referencia mostr6 niveles de amilasa total y sus 

fracciones, mas altos que los recomendados por la casa come­

cial. Este aumento estA dado predominantemente por la frac -

ci6n salival (cuadro 4). 

7.- Los sueros estudiados en los pacientes con al­

teraci6n de los niveles de amilasa total mostraron principal­

mente variaciones en la actividad de amilasa pancreAtica co-­

mo puede verse en la figura 13. 
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DISCUSION 
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Con este nuevo m6todo de determinación de amilasa, 

el laboratorio proporciona 4 resultados, el de la amilasa 

total, la fracción pancreática, la fracción no pancreática 

y la relación entre ambas isoenzimas, para @sto se emplea 

una cantidad mtnima de suero de 400 microlitros y el tiempo 

requerido para el análisis es de 45 minutos aproximadamente, 

por lo que puede incluirse dentro del grupo de exámenes del 

laboratorio de rutina y de urgencia, Los resultados del es­

tudio de precisión muestran un coeficiente de variación 

aceptable tanto para intra e interlotes, tomando en cuenta 

que se está trabajando con enzimas para las cuales este sue­

le ser más amplio (19). Para el caso particular de la amila­

sa total, el coeficiente de variación se ha logrado dismi 

nuir, ya que estudios previos (13) en este Instituto infor 

man un coeficiente de variación del S\ y en la actualidad se 

encuentra en un 2.31\. La diferencia entre estos valores pu.: 

dieran explicarse en base a que antes se utilizaba agua des­

tilada como diluyente, misma que fu@ sustituída posterior 

mente por una soluci6n amortiguadora de NaN 3 al O.OS\ que se 

incluye en el equipo co~ercial (Ver pag. 19). 

Nuestra población de sujetos sanos estudiada 

(n ª 270) no sigue una distribución normal o gaussiana como 

se muestra en el poligono de frecuencias de la figura 9, 

sino que tiende a desplazarse hacia valores elevados, por 

j TESIS CON 1 
~LA DE omGEN JI 

-·-----~-----
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lo que consideramos conveniente expresar los resultados en 

términos de mediana y diversos percentiles de interes clin! 

co (S, SO y 95\) ya que se incluye una muestra mas represe~ 

tativa de la población sana. Este hallazgo ya habla sido i~ 

formado por nuestro laboratorio en relación a amilasa total 

en un estudio previo (13). 

Tomando en cuenta un intervalo de confianza del 

95\ para nuestros resultados de isoenzimas y compardndolos 

con los valores informados por otros autores (cuadro 5) 

(21,23) vemos que nuestra poblacidn tiene: por un lado, ni­

veles m4s elevados que los dados por la casa comercial, que 

los encontrados en una población de brit4nicos estudiados 

por Tsianos (21) y en una muestra de sujetos norteamericanos 

estudiados por Ellis (23); y por otro lado,.fueron menores 

que los informados por una población de asi4ticos y antilla­

nos (21). 

Ha sido demostrado en estudios genéticos y bioquí­

micos que las isoamilasas se producen en dos loci diferen­

tes, uno para la fracción no pancre4tica (AMY 1) y otro para 

la fracci6n pancreAtica (AMY2), constituyendo de esta forma 

un sistema polimorfo Onico. Estos loci se encuentran local! 

zados muy cerca a lo largo del brazo corto del cromosoma 1: 

los genes producidos codifican para cada alelo, los cuales 

se encuentran sujetos a modificaciones post-transcripciona-
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les que dan como resultado la producci6n de mfiltiples isoe~ 

zimas (22). 

Por otro lado hay que considerar que las diferen­

cias en la composici6n de la dieta repercuten en forma im­

portante en el contenido enzimdtico del p4ncreas, lo que P2 

drfa determinar, al menos en parte, los diversos niveles de 

amilasa encontrados en las poblaciones mencionadas. 

Hasta ahora los datos existentes no permiten ider 

tificar la importancia relativa que tiene cada uno de estos 

factores ( dieta vs. carga genetica) en el resultado final 

de la secreci6n pancre4tica (13,21), Es m4s, recientemente 

se ha informado que cambiós· dr4sticos en la composici6n b! 

sica de la dieta (carbohidratos, grasas y proteínas), modi­

fican considerablemente la proporci6n del ARNm de las celu­

las ex6crinas del pQncreas a nivel de la transcripci6n gen! 

tica, La causa primordial parece ser la adaptaci6n depen -

diente del sustrato en la proporci6n de enzimas pancre4ti -

cas presentes en la secreci6n del p4ncreas (24) . 

Todo lo antes mencionado apoya la necesidad de e~ 

tablecer valores de referencia no s6lo de acuerdo al metodo 

de laboratorio que se emplee, ya que todas estas determina­

ciones fueron realizádas utilizando el mismo metodo cromog! 

nico de Phadebas, sino tambien de acuerdo a cada subpobla -

ciOn etnica. 

·-·--··-· --------~--· ------·· -
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La importancia pr4ctica de establecer valores de 

referencia propios se aprecia mejor considerando que si se 

utiliza el lfmite superior proporcionado por la casa come~ 

cial, el 8\ de los sujetos mexicanos adultos normales de 

todas las edades, serfan catalogados falsamente como ano~­

males y por tanto sometidos a otros estudios para estable­

cer la causa de la lesi6n pancre4tica. Por otro lado, de 

acuerdo con la literatura extranjera, el 11\ de nuestra P2 

blaci6n rebasa el limite superior para la amilasa total, 

el 13\ para la amilasa pancre4tica y el 25\ para la amila­

sa salival (20). 

En nuestra poblaci6n adulta mexicana tenemos que 

la fracci6n predominante es la no pancreática o salival 

(56\) mientras que la fracci6n pancreática se encuentra en 

un.44\, ésto podria explicarse debido a que las fracciones 

no pancreáticas se producen en multiples 6rganos, mientras 

que la pancreática se origina s6lo en el páncreas, de ahi 

que se considere como un parámetro especifico de enfermedad 

de este 6rgano. Esta relaci6n entre las fracciones pancre!· 

tica y salival es la habitualmente encontrada en individuos 

sanos, aunque los limites de valores observados pueden ser 

amplios e 23) • 

Otro hallazgo inter~sante de este estudio fué la 

distribuci6n de los valores de la fracci6n pancreática co~ 
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respecto a la edad, vemos como nuestros sujetos estudiados 

que se encontraban entre 30-39 aftos tuvieron niveles para 

la fracciOn pancredtica superiores a los encontrados en los 

otros grupos. Este pico en la cuarta d~cada de la vida r~ 

sulte ser estadlsticamente significativo, de hecho el 7.7\ 

de los sujetos que se encontraban en esta d@cada presenta 

ron valores superiores al promedio seftalado para el grupo 

total (cuadro 4). 

En el estudio actual logramos identificar que es 

a expensas de la isoamilasa pancredtica la elevaci6n info~ 

mada antes para amilasa total (13) y que no ha sido enco~ 

trada en otra serie de estudios en adultos. Existe un trab~ 

jo previo en donde por un m6todo de isoelectroenfoque se e~ 

contr6 una variaci6n de las isoamilasas dependiente de la 

edad en adultos, con descenso de la fracci6n pancredtica en 

la cuarta d~cada de la vida (25). 

En otro estudio, Skude en 1975 (26) inform6 sobre 

el incremento progresivo de las amilasas salival y pancre! 

tica en la infancia, considerando que la primera alcanza el 

nivel "adulto" a los 5 años y la segunda entre los 10 y los 

20 años de edad. Desafortunadamente, su grupo de adultos 

fu@ poco numeroso y disperso por lo que no pudo apreciar 

mds variaciones. 

El contar con un m@todo de laboratorio altamente 

ESTA TESIS NO SALE 
DE lA BIBLiOTECA 
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específico para la determinación de la amilasa y sus isoami 

lasas, nos penaite identificar claramente el origen de una 

hiperamilasemia (16); el determinar las isoamilasas puede 

indicar si la elevación es por la fracción pancre4tica como 

ocurre en pancreatitis aguda o pseudoquíste del p4ncreas 

(28,29) o si bien esta elevación es debida a las fracciones 

no pancreaticas, por ejemplo: parotiditis o politraumatiz~ 

dos (30,31). Desde el punto de vista clínico esta prueba 

ha sido de gran utilidad para el diagndstico temprano de 

muchos pacientes, permitiendo un tratamiento oprtuno y evi 

tando que se sometan a estudios más complicados y costosos. 

Por otro lado, la determinación de amilasa total 

no pcrmitra identificar aquellos pacientes que teniendo una 

amilasa total normal, la fracción pancreática se encontraba 

disminu!da, como es el caso de los pacientes que cursan con 

pancreátitis crónica, en quienes la determinación de amilasa 

pancreática tiene alta sensibilidad (27). 

En nuestro grupo de pacientes se observó alter~ 

c,ión p'rincipalmente a expensas de la amilasa pancreática, 

lo que refleja las caracter{sticas de la población atendida 

en el Instituto Nacional de la Nutrición Salvador Zubir5n, 

es decir adultos con problemas gastrointestinales, en este 

caso particular enfermos con p3ncreatitis aguda y crónica, 
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La determinaci6n de la actividad de la alfa-amilasa 

total ha sido desde hace mucho tiempo un examen usado en el 

laboratorio.de rutina para detectar dafio pancre4tico; sin 

embargo, este m~todo no permite distinguir claramente el ori 

gen de la hiper o hipoamilasemia. En la actualidad contamos 

con un equipo comercial (Phadebas Isoamylase Test) el cual 

est4 constituido por un sustrato cromog6nico altamente esp~ 

cifico a la acciOn enzimática, un inhibidor que va a actuar 

directamente sobre las fracciones salivales, y de esta forma 

el laboratorio proporciona 4 resultados: el de la amilasa 

total, la fracciOn pancre4tica, la fracciOn salival y la r~ 

laci6n entre ambas isoamilasas, Se puede realizar en cualquier 

laboratorio de rutina, a un costo aceptable, requiere de tan 

s6lo 400 microliros de suero, y se lleva a cabo en 45 minutos 

aproximadamente. 

Un aspecto importante a considerar es la obtenci6n 

de valores de referencia no s6lo en cuanto al m6todo de lab~ 

ratorio, sino tambien a cada subpoblaci6n etnica. Ya que en 

base a nuestros resultados, tenemos valores m4s altos que los 

informados en poblaciones de anglosajones y norteamericanos, 

pero mas bajos que en estudios realizados en asi4ticos y anti 

llanos. 

De los pacientes que presentaron una amilasa total 

anormal, el determinar sus isoamilasas nos permiti6 establ~ 

cer de una forma fácil y precisa el tipo de enfermedad pa~ 

credtica a la que corresponden. 
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