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TRABAJO DE CONCURSO

El analisis quimico de la sangre, su importancia en el diagnésti-
co y pronédstico de las enfermedades

. Lema: Rinovarse.
POR EL DR, FRANCISCO DE P, MiRANDA

INTRODUGCION:

El tema propuesto por la Academia de Medicina de México para su
Concurso Anual, es de gran interés, Ha transcurrido ya suficiente tiempo
desde que contamos con medios précticos, d : precisién suficiente, de anéli-
sis quimico de la sangre para que pueda aquilatarse su valor clinico por los
resultados en la prlctica diaria, pudiendo asignarles un-lugar en el arte
médico.

Todo lo que significa aplicacién de laboratoriq a la elinica se encuentra,
hoy a la orden del dia, ya que el eapitulo de exploracién fisica a ia cabece-
ra del enfermo, si bien no estd agotado (pues no hay capitulo eientifico gue
asi pueda considerarse) ofrece ya pocas oportunidades de avance, en tanto.
gue el laboratorio ofrece un horizonte ilimitado para la investigacion.

No es gque quiera, como muchos lo hacen, contraponer el laboratorio a
la clinica., Lejos de mi semejante dislate. La circunstancia que distingue
a ambas partes del arte cientifico de la exploracién es enteramente circuns-
tancial y en ninguna manera egencinl. Ateni€éndonos al origen de la pala-
bra clinica, fécilmente comprenderemos que una circunstancia de lugar no
puede gervir para contraponer dos conceptos que, por lademés, no difieren
esencialmente. ;Qué mas da que un procedimiento de exploracién se haga
a la cabecera del enfermo o en ellaboratorio més o menos cercano? i Acaso
varia la indole del procedimiento por este detalle trivial? ;En qué grupo
habremos de colocar, pongo por caso, la radiografia hecha con un instru-
mento portétil que va hasta la cabecera del enferma? Los métodos amados
clinicos y los de laboratorio, son métodos de observacién y eXperimentacién,
bage de juicios e inferencias que constltuyen lalabor intelectual del dlag-
ndstico.
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Aquel que desderia unos u otros da muestras de una pereza mental
absurda que quiere cubrirse con la capa brillante de la «clarividencia» o
dsl «genion. Hoy estd yadesacreditado el «ojo clinicon, Los alumnos de Me-
dicina pusieron su nota satfrica en el juicio que se formaron de ese método
anti-cientifico dandole el mote de «Clinica de Sherlock Holmes». El clinico
moderno no aspira a tener ojo clinico, prefiere la labor lenta y pesada,
paro segura, del quz recoge paczientemente los datos de todas las fuentes
a su aleance. Es cierto que hoy en dia abundan también los perezosos que
todo lo esperan del laboratorio y Hasta hay quienes crean que la invencién
humana realizara el milagro de una méaquina de hacer diagnésticos, pero
esos espiritus con aficiones a lo maravilloso quedan catalogados entre los
incultos o entre log poseedores de una inferioridad mental decidida.

Como dice Flexner: «La ciencia reside en el intelecto, no en el ins.
trumentos. El diagnéstico no es la exploracién, la exploracién sirve de base
al diagnéstico y tanto mas firme y cientifico serd éste, cuantos mis pun-
tos de apoyo tenga, [0 mismo vengan de la «Clinica o del Laboratorio». El
diagnéstico es la elaboracién intelectual por exeelencia aplicada a la solu-
cion de un caso particular. Esa elaboracién dee partir de hechos obser-
vados, no de uno o dos, sino de todos los que sean posibles, de cualquier
indole que sean. ‘ '

B analisis quimico de la sangre queda pues catalogado entre los mé-
todos de observacin, cuya importancia no podemos en manera alguna des-
deriar.

Ein estos Gltimos tiempos viene menciondndose mueho otra clasifica-
cidn de log métodos de exploracién pretendiendo dividirlos en «fisicos» y
¢«funcionales». Se habla de «exploracién fisica» v «exploracién funcional
en libros y revistas,

Los adjetivos «figicon y «funcionaly claro estd que no deben aplicarse
a los métodos de exploracién, en todo caso, se aplicarfan a aquello que se
va a explorar, que es cosa distinta. Admitiria pues que se dijera: métodos
para conocer el estado fisico o para conocer el estado funcional de un érga.
no, de un aparato, ete, Haciendo pues esta correccién el anglisis quimico
de la sangre jseria de los primeros o de los segundos? Confieso que en-
cuentro dificultad en decirlo. El dato me revela un hecho fisico que yo pue-
do interpretar en términos de funcién, como cuando escucho un estertor
sitbante y yo supongo un trastorno fisico en el calibre del bronquio y un
hecho de indole funcional por el trastorno de la funcién respiratoria,

Esta clasificacién es pues también fragil v no puede servir de motivo
para partidarismos infundados.

Yo confieso que cuando exploro, jamés pienso si el método que estoy
empleando pertenece a uno u otro grupo.
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8i alguna clasificacién debe establecerse entre los métodos de explo-
raciong ésta debe ser sobre ia misma base que se clasifican log métodos de
investigacién cientifica en todos los ramos del saber humano, esto es: ob-
servacion y experimentacidn, Cuande yo investigo la glicemia en ayunas
o después de tres horas de la comida que ha tomadoe el enfermo, hago una
observacién; cuando doy como, comida de prueba, 100 gramos de glucosa y
determino la glicemia antes y después de esta comida de prueba, hago una
experiencia. Cunando tomo la tensién arterial estando el enfermo en deci-
bito dorsal, hago una observacién; cuando la tomo después de haber hecho
andar 100 metros al enfermo, hago una experiencia. Las «pruebas funcio-
nalesy son experiencias, perfectamente admisibles siempre que se hagan
con discernimiento v no pongan en peligro de agravarse al enfermo. Si se
acepta este modo de pensar, forzosamente habremos de concluir gue el
clinico y el investigador no son dos tipos opuestos, sino que cada clinico
debe ser un investigador. Asf desaparecerd de nuestro medio esa tendencia
al llamado «practicismo» que por algtn tiempo arrastré a muches médicos
mexicanos al pretender oponer ia teoria y la practica, siendo asigue el
mejor prictico es el practico cientifico.

De l¢ dicho se infiere que yo no admito que el abalisis quimico de la
sangre se clasifique ni como «método de -exploracién fisican ni como de
«exploracién funcionals. EJ analisis quimico de la sangre puede emplearse
en la observacién y en la experimentacién y, unidos estos datos a los de-
mas, pueden servir de base a un diagnéstico del estado fisico y funcional
de ciertos 6rganos,

El analisis quimico de la sangre es, las mas de las veces un anéhsls
cuantitativo. Este caracter debe hacerse resaltar. [ a medicina, al escaparse
del empirismo hacia ¢l campo cientifico tiende ya a emplear la expresién ma-
temética hacia la cual aspiran, como un ideal, todas las ciencias. Kl método
matematico en los métodos de observacién debe conducir a hacer del diag-
néstico no s6lo un esfuerzo de clasificacién de los enfermos dentre de los
grupos nosolégicos, gino ia resolpcién.de un problema individual. Tiende
también a precisar el prondstico al aclarar el grado en que estén perturba-
das las funciones en el sujeto v el grado en que se acercan a las condiciones
incompatibles con la vida.

Dada la redaccién del tema, no entraré en consideraciones sobre las
téenicas empleadas en las dosificaciones, técnieas gue pueden encontrarse
en libros apropiados y que tendria que limitarme a eopiar. Pretendo que,
si alguna utilidad pueda tener este trabajo, sea para el clinico y no para
el laboratorista; hace falta el intercamhio de ideas entre unos y otros pa-
ra que el elinico use del Laboratorio con todo diseernimiento, retirando de

- &1 todo el proveeho posible.
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No deseo hacer labor de eradito. Deseo consignar mas bien el concep.
to que, al través de mis lecturas y de mi practica, me he formado de estos
medios de exploracion.

EL DATO FISIOLOGICO DE LA COMPOSICION QUIMICA
DE LA SANGRE

No puede hablarse siquiera de un dato fisiopatolégico, si no se conoce
el date fisiolégico.

Ei dato fisiolégico, sin emBargo no es jamas una constante en el gen-
tido estricto de la palabra.

La vida es un proceso que lleva imbibita la variacién constante, que
en mucho se asemeja a un ritmo.

"Pero dicha variacién se encierra dentro de limites estrechos més allg
de los cuales se entra en el dominio de la fisiopatologia de una manera
insensible, todavia dentro de estos dominios hay una graduacion en las
desviaciones hasta que se llega a los limites, también algo inciertos, de
las condiciones incompatibles eon la vida.

Para hacer uso del dato debemos, pues, conocer primero, sus varia-
ciones fisiologicas y las causas de estas variaciones,

Cuande un dato fisiolégico presenta grandes variaciones existe una
mayor dificultad para su utilizacién,

La dificultad se acrecenta si los factores causales de estas vanacxones
son miiltiples. En biologia los fenémenos son extracrdinariamente com-
plejos; el entrelazamiento de los factores es la clave de la dificultad que
presentan en su estudio; pero cuando la observacién y la experimentacién
desenlazap esta trama, hacen utilizable e] dato.

LA COMPOSICION QUIMICA DE LA SANGRE OFRECE EN ESTADO NORMAL
POCAS VARIACIONES.,

LOS FACTORES QUE INTERVIENEN EN ESTAS VARIACIONES SI BIEN
SON MULTIPLES, CADA DIA SON MEJOR CONOCIDOS.

Me propongo desarrollar estas dos proposiciones en el curso de este
trabajo.

lia sangre puede considerarse como el medio en que viven las células
més diferenciadas del organismo, pues aunque literalmente no todas las cé-
lulas quedan bafiadas por este medio, no necesito entrar en amplias disqui-
siciones para probar gque el plasma de los espacios intercelulares deriva su
composicién de la de la sangre misma.

Ahora bien, mientras mas-elevada en organizacién es una célula, mas
delicada, mas vulnerable se muestra a las variaciones dei medio. Haciendo



* 500 " GACETA MEDICA OE MEXICO

uso de una.figura puramente retérica se ha dicho que las células de funcioc-
nes mas «altruistas» son por si solag menos capaces de vida «egoistan,

- Dentro de {a iey de divisién del trabajo que se observa en los organis-
mos multicelulares hay esta subordinacion que da porresultado la economia
en el trabajo de adaptacién a los grandes cambios del medio, en la vida de
la célula mas altamente diferenciada.

. Claro estid que no debemos colacarnos desde el punto de vista finalista
diciendo que las célulag de orden inferior trabajan para la conservacién de
la vida de las mas altas; debemos simplemente decir que la vida de Ia cel-
dilla superior s6lo es posible en un medic apropiado, del mismo modo que
el hombre pobre no trabaja en las sociedades para la molicie del rico o pa-
ra ol desarrollo de las altas manifestactones intelectuales de la clase culta,
pero unas y otras no serian posibles sin el trabajo del hombre inculto. -

Si esto es cierto debemos decir: la celdilla diferenciada existe y fun-
ciona como tal porque el medio en que vive es de composicién relativamente
constante y favorable no s6lo a su vida, sino al desarrollo evolutivo de su
organizacién y funcién,

. La observacién y la experimentacién prueban también la poea variabi-
lidad de la composicién de la sangre en el mismo individuo en distintas
circunstancias, en distintos individnos, en distintas razas, en distintas con-
diciones de vida v ambiente,

Serfa muy dificil hacer un estudio de los factores que contribuyen a la
constancia de 1a composicién quimica de la sangre separidndolos de los fae-
tores: que pueden contribuir a la relativa variabilidad de dicha composicién
puesto que el mismo fendmeno puede obrar en un sentido o en otro. Em-
prenderé pues el estudio conjunto de ambos indicando aquellos que obran
haciendo variable dicha composicién y aquellos que compensan esta varia-
bilidad.

Tomando el sistema circulatorio como si fuese un receptdculo con sus
vias de entrada y de salida facilmente podemos comprender que la compo-
gicion de la sangre puede variar primero por lo que a ella entra, segundo
por lo que de ella se sustrae.

Las vias de entrada serfan 10-—El tubo digestivo, 20—E] pulmén. 8¢
Las increciones de origen glandular., 4°—La desasimilaci6n y elaboracién
celular.

Las de salida serfan 1°9—La asimilacién celular. 29— Las glandulas de
gsecrecion externa, 39—El pulmén. 49—El intestino.

Claro esté que, siendo la sangre el paso obligado de todos loa productos
metab6licos, no seria posible que hiciera yo aquf un estudio eompleto de
estos cambios; mencionaré pues selamente aguellos que nos interesan des-
de nuestro puntg de vista por tener una aplieacién ciiniea.
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* Et orden que seguiré en este estudio sera el siguiente;
a) El tubo digestivo y el higado en la fisiclogia de la sangre,
* b} El anilisis quimico de la sangre en el diagnéstico y pronédstico de
las enfermedades del higado.
¢) Nociones de fisiologia de los cambios respiratorios.
d) Las alteraciones patolégicas del equilibrio .aAcido-basico de los hu-
mores y el andlisiz quimico de la sangre.
e) Papel fisiolégico dekrifién en la regulacién de la composicién qui-
mica de la sangre,
f} El analisis. qwimico de la sangre en e} diagnéstico y prondstico de
las enfermedades del rifién.
g) Papel de algunas glandulas de secrecién interna en la regulacién
de la composicion quimica de la sangre,
h) El analisis quimico de 1a sangre en.algunas enfermedades end6eri-
nas y dei metabolismo. -
i) Notas complementarias.

EL TUBO DIGESTIVO Y'EL HIGADO -EN LA’ FISIOLOGIA
DE LA SANGRE

La absorcién intestinal es un factor de variabilidad fisiol6gica de mu-
cha importancia. El hombre hace tres o cuatro comidas al dia, que marcan
su influencia en la sangre durants el perfodo que ha dado en llamarse post
prandial o absortivo.

Para algunas substancias de las que existen en la sangre es facil com-
prender el mecanismo de su variacién, pues'sufrir- mas modificaciones que
las que les ha impreso la digestién y absorcién denuncian su entrada en la
sangre por el aumento cuantitativo durante este perfodo. Otras substancias
sufren una modificacién que detetmina el aumento post prandial de las
substancias que de ellas derivan en la sangre y que necesitaran una expli-
cacion. Existen, sin embargo, mecanismos de compensacién que reducen el
factor de variabilidad que he mencionado. Ademés de la digestién y ab-
sorcién graduales intervienen, entre otros mecanismos, el de fijacion y al-
macenamiento, el de absorcién y el de eliminacién.

Los que se verifican en el estémago e intestino tienen gran importan-
c¢ia, basta recordar las modificaciones que sufren en el estémago los alimen-
tos, entre otros la regulacién de la concentracién molecular que ha sido
puesta en claro con motivo del estudio del funcionamiento pildrico, Entre
los segundos, el higado tiene naturalmente un gran papel, como lodemues-
tra la diferencia sefialada entre la sangre de la porta y Ia de la circulacién
general,
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Describir la funcién glicogénica y Ia glico-genolisis, mecanismos de la
regulacion de la glicemia, seria infGtil, ¢l fendmeno es ya demasiado cono-
cido a pesar de su eomplejidad real; ademis este fenémeno no depende so-
lamente del higado sino de otros factores extra-hepéticos, principaimente
el pancreas. Mencionaré, sin embargo, algunos hechos gque me parecen
importantes en lo referente a 1a regulacién hepatica de la glicemia. Du-
rante el periodo post prandial, la sangre de la vena supra-hepatica contiene
menos azdear que la de la vena porta, pero pasa lo eontrario todo el resto
del tiempo. Este fenémeno comprobado por Claudio Bernard ha sido pos-
teriormente confirmado, Bleile y Seeguen encuentran 0.119% de azfcar
en'la vena porta y 0.20% en la supra-hepatica fuera del periodo de absor-
cién. 3i se liga la vena porta, la glicemia queda inalterada, pero disminuye
después de la extirpacién del higado. Estos hechos bastan para comprobar
el papel del higado en la regulacion de la glicemia amortiguando Ia hiper-
glicemia post-prandial; ésta, sin embargo, es manifiesta, su intensidad en
estado fisiol6gico depende, como es natural de la cantidad de hidrocarbo-
nados que se ingieren, por lo gque, para fijar el dato fisiolégico ha sido in-
dispensable estudiarla en relacién eon lo ingerido de una manera experi-
mental. . '

Januey e [saacson han propuesto un prueba de tolerancia consistente
en dar 1 gmo. 75 de dextrosa por kilo de peso disueltos en 2.5 c.c. de agua
por gramo de glucosa, Dosifican este cuerpo en ayunas y luego de tomar
la dextrosa, de media en media hora. En estas condiciones la glicemia post-
prandial no debe exceder normaimente de 1.40 por litro, y debe desaparecer
antes de las dos horas (sabido es que la glicemia normal en ayunas es
cercana & un gramo por mil). Si se tiene gn cuenta que existe um dintel
renal para la excrecion de la glucosa, de manera que es preciso que ia gli-
cemia pase de 1.60 para que se presente la glicosuria, se comprendera por
qué en circunstancias normales no hay glicosuria alimenticia con estas can-
tidades de glucosa, Este dintel explica por qué algunos autores prefieren
la investigacion de-la glicemia a la investigacién de la glicosuria, pues entre
1.40, méaximo del ascenso post-prandial y 1.60 dinte! renal, existe un mar-
gen contenido dentro de los limites patolégicos y que no se revels por la gli-
cosuria.

Pasando ahora al estudio post-prandial de las sustancias azoadas, de-
bemos tener en cuenta que en el intestino se absorben como productos de
la digestioén de los albuminoides, los &cidos aminados No se han hecho, que
yo sepa, dosificaciones comparativas de 4cidos aminados en la vena porta y
la circulacién general {(hasta hace poco tiempo no contidbamos con un me.
dio prictico de dosificacion de estas sustancias en la sangre). Ellis, Cullen
y Van Siyke dan como cifra normal en la sangre de la circulacién general
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la cantidad de 4.5 a 8.5 milfgramos por ciento, pero ignoro el monto de la
elevaeidén post-prandial. No pasan pues de conjeturas las que podriamos
hacer a este respecto. | papel del higado en la deaminizacién estd bien
establecido, falta por averiguar si esta deaminizacién la sufren los 4cidos
aminados a su paso por el higado viniendo de la vena porta. Nada tendria
de extrafio ya que el pape! desintoxicante del higado sobre las aminas de
la putrefacecién se ejerce por un procedimiento anslogo.

La tisting, ese amino &cido sulfurado de tanta importancia, es deteni-
do por el higado cuando se le inyecta experimentalmente en ia vena porta
y el azufre que contiene pasa a combinarse formando el fenil y el indoxil-
sulfato, en tanto que el nieleo eisteina va a contribuir a la formacién del

acido taurocélico. )
Esta idea se robustece si pensamos en que la transformacién de nlgu-

nos dcidos aminados estd intimamente ligada a la funcién giucogénica, pues
algunos de eilos se transforman o pueden transformarse en glucosa, en
tanto que otros pueden ser precursores de la acetona.

Como la mayor parte de las reacciones gue tienen lugar en el higado
son reversibles, se ve la posibilidad de que los cidos aminados sean des-
pués reformados y vertidos & la c#eculacion a paso y medida de las necesi-
dades. A lo menos se sabe que, haciendo circular en el higado sangre adi-
cionada de carbonato de amonfaco, puede obtenerse alanina siempre que
el higado tenga suficientes reservas de glueégeno,

La pequefia cantidad de dcidos aminados que existen en la cireulacion
sugiere que estos son retirados de ella activamente por los tejidos o por
otros mecanismos entre los cuales se encuentra la eliminacién renal, aun.
que ésta no sea de gran importancia, por més que parece que 1o exisie
dintel renal para eliminacién de estos cuerpos.

Como Folin lo ha probado, la vena porta lleva al higado cierta cantidad
de amoniaco formado en el intestino por ia accidon bacteriana,

Esto explicarfa tal vez lu elevacion post-prandial del amonfaco en ia
sangre, pero indudablemente hay que tener en cuenta la transformacién
que sufre esta sustancia en el higado,

Nencki y Pawlow en un perro alimentado con carne han encontrado
1.5 mgs. por ciento en las sangres arterial y venosa, 4.9'mgs. % en la vensa
porta y 1.4 mgs. % en la de la vena supra-hepéitica,

El earbonato de amoniaco, por deshidratacién es convertido en earba-
mato y éste a su vez en urea.
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La formacion a expensas de otras sales como el cloruro de amonio pue-
de verificarse siempre que en la alimentacion haya bases que se acaparen
del acido, como pasa en el régimen vegetariano.

Pero no todo el amoniaco es transformado por el higado en urea; una
parte es cedido 8 la sangre, donde tiene un papel en la neutralizacion de
acidos, y existen evidencias que demuestran que el higudo cede amoniaco
‘a la sangre en la acidosis.

La transformacion del amoniaco en urea nos lleva a la consideracién
del aumento post-prandial de la urea en la sangre.

La cantidad de este cuerpo en la sangre en ayunas es estimada por
Folin y Denis en 24 a 28 mgs. por ciento. Los autores franceses dan cifras
‘més altas (hasta 0.50 gms. por litro); perc esto depende de que estas ci-
fras fueron encontradas haciendo uso del muy imperfecto método del hi-
pobromito. Los autores antes citados sefialan un aumento post-prandial de
2 a 3 mgs. por ciento en el nitrégeno ureico, o sean 4 a 6 mgs. por ciento
en la urea.

Ademés del mecanismn ya citado de formacién de laurea en el higado
existe otro por transformacién directa de los dcidos aminados que encierran
una agrupacion guanidica como la arginina, que bajo Ia influencia de la
arginasa puede transformarse en ornitina y urea, y la ornitina a su vez, por
ger un acido diaminado, es también susceptible de dar urea por oxidacién.

Ei dcido drico, que existe en la sangre en la proporcién de 1 a 2.5 mgs.
por cién ¢.c. sufre también un pequeno avmento post-prandial. Se com-
prenderd este aumento si se piensa en que durante el periodo digestivo la
sangre de la vena porta contiene esta sustancia en buena cantidad, sobre
todo después de la ingestion de alimentos ricos en nucleina. El higado, sin
embargo, segin Chauffard, detiene hasta un 33% del dcido Grieo a su paso
de la vena porta de manera que se amortigua asi el desequilibric, El mis-
mo 6rgano capaz de detener el acido Grico es también capaz de oxidar la
xantina y la hipoxantina para dar &cido Grico, de manera que podemos pen-
sar que cierta parte del 4cido Urico de Ja sangre proviene del higado por
eSte mecanismo y aun por otros que no erec neeesario mencionar aquy.

Las variaciones de la creatinina y la creatina no parecen marecarse es-
pecialmente en este periodo, lo que es explicable, pues la mayor eantidad
de creatina no proviene de la alimentacién, sino del metabolismo celular,
principalmente de los misculos, como lo prueba ia relacién de la exerecién
fisioldgica por la orina que es proporcional al peso y al desarrollo muscular
del sujeto y no a la alimentacién, El higado tiene el papel de transformar
la creatina en creatinina,

"Lios lipoides totales de la sangre han sido evaluados en 0.6 por cxento
en condiciones normales y fuera del periodo de absoreién. Durante este
periodo la cantidad asciende en relacién con los alimentos.
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Bloor y MacPherson sefialan la presencia de acidos grasos enla sangre
en cantidad de 0.36% en la sangre total y 0.38% en el plasma. Czonka da
la cifra de 0.297% como.normal para dichos acidos.

El papel del higado en la regulacién de la lipemia, amortiguando e! au-
mento brusco de las grasas en la sangre durante el perfodo de absorei6n, pa-
‘receria pocoimportante al pengar que la mayor parte de las grasas pasan por
los qufiiferos después de haber sido reformadas en la mucosa intestinal,
De fos quiliferos atraviesan los ganglios mesentéricos, ganglios que deben
tener cierta importancia en la regulacién de la lipemia, para llegar a las
venas, atravesar el corazoén derecho e ir a parar al pulmén donde, como
Roger parece haberlo demostrado, son detenidas para sufrir la lipodieresis.

Sin embargo, la accién lipopéxica del higado es indudable. Cierta can-
tidad de grasas neutras pasan por el sistema porta y son retiradas por las
células endoteliales de los capilares y las células de Kupfer para ilegar a
la celdilla hepatica. Segin Drosdoff un litro de sangre de la vena porta
dejaria a su paso por el higado 4.2 gms. de materias grasas, io que parece,
sin embargo, excesivo a Roger.

La fijacién en el higado se hace por acumulacién enla celdilla hepftica
de gotillas grasosas demostrables por los reactivos ordinarios de coloracj6n
histolégica. La liberacion gradual debe hacerse por un fermento, y en esta
liberacién interviene el pancreas por su secrecién interna y las sales biliares
(segiin Loewenhart),

El aimacenamiento hepético de las grasas es de suma importancia en
el feto.

Ademas del almacenamiento, las grasas sufren en el higado la lipodie-
resis, transformando los dcidos saturados en &cidos menos ¥ menos satu.
rados. Del higado puede extraerse una lipodierasa que facilita la oxidaeién
de los acidos siendo los menos saturados los mas facilmente oxidables,

La lecitina de la sangre aumenta también en el perfodo post-prandial.
La lecitina parece provenir de las grasas, pues sus variaciones en la san-
gre estan en relacién con la ingestion de grasas. Los écidos grasos no satu-
rados a que nos hemos referido =e combinan ahi con el fésforo para formar
no sé6lo la lecitina, sino otros fosfatides menos eonocidos, eslabones en la
cadena que conduce a la combustién de las grasas, &l lado de la colesterina.

Este lipoide se encuentra normalmente en la sangre en proporeién de
150 mgs. por 100 c.c. )

E} higado tiene cierto papel en su elaboracién, aunque 1& mayor parte
de la colesterina proviene de las glandulas enddcrinas.

También tiene un importante papel enla eliminacion del alcohol citado,
que figura en buena proporeion en la constitucién de la bllls segiin vere-
mos mas adelante.
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Ciarta cantidad de la colesterina de la sangre puede provenir directa-
mente de los alimentos explicandose asi también el aumento post-prandial.
La carne, el higado, la molieja, el rifién, los sesos y la yema de huevo con-
tienen esta sustaneia.

Si a todo lo dicho se anader las funciones de fijacién del fierro y el
azufre, se comprenderd el enorme papel que el higado desempeiia en la
amortiguacion de los cambios post-prandiales en la composicién de la san-
gre.

Réstame hablar de! papel eliminador del higado considerado como
glandula de secreeidn exterua, ya que estas nocioenes nos serviran para
fundar algunas de las aplicaciones del andlisisquimico de la sangre al diag-
néstico de las enfermedades del higado.

La bilis contiene en su composicién, entre otras sustancias los pigmen-
tos biliares, las sales biliares, la colesterina la lecitina y otras grasas.

Los pigmentos biliares (bilirabina y biliverdina) son derivados de la
hematina por pérdida del fierro. La biliverdina se deriva de la bilirubina
por oxidacién. '

Materia de investigacién ha sido el sitio donde se efectiia la transfor-
macién de la hematina en la bilirubina; el interés de dicha investigacién
subié de punto cuando Brulé se convirti6 en el campeén de la idea de la
biligenia extra-hepatica. Envio a mis lectores a 1a obra de Brulé (Recher-
ches cliniques sur les icteres~Paris 1922) y a la obra de Fiessinger y Wal.
ter (L’expioration fonctionell du foie et ’insuffissance hepatique, 1925).
para los argumentos en favor de la biligenia hepatica y de la biligenia ex-
tra-hepatica.

Van der Berg sostiene que pueden encontrarse en la sangre dos bili-

rubinas, una que es normal en la bilis y que existe en el suero cuando hay
retencién ictérica y otra distinta de la primera, y gue es elaborada sobre
tode por el bazo y destinada a ser transformada en bilirubina biliar por el
higado. ,
Lo importante para nosotros es gue hay una bilirubinemia normal, pu-
diendo ser estimada cuantitativamente por las técnicas de Fouchet, de Gil-
bert y Hescher y de Van der Berg. Esta tiltima podria segfin su autor dife.
renciar la clase de bilirubina. La tasa de los pigmentos en la sangre seria
regulada por la uniformidad de la destruceién sanguinea y por su elimina-
¢ion por el higado.

La urobilina se encuentra en el suero sanguineo en pequefia cantidad,
normalmente, y puede demostrarse su presencia, como lo ha hecho Troisier,
por medio de la técnica de Grigaut; pero esta técnica reguiere 20 e.c. de
suero, por lo que no es aplicable a la practica. Pasaré pues por alto la in-
teresante cuestion del origen y la significacién de la urobilina.
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Las sales biliares presentan para su identificacién y sobre todo para
su dosifieacién difienltades muy grandes. No son aplicables las técnicas a
la investigacion clinica en la sangre.

Ya hemos hablado de la colesterina en sus relaciones con el higado.
Sélo agregaremos, en relacién con su eliminacién por 1a bilis, que no esta- .
mos seguros de que la eolesterina deba ser considerada como una simple
excreciéon, Ademés del papel aiin obscure que pueda tener en relaci6n con
e! funcionamiento de las glandulas de secrecion interna y en ladefensa del
organismo contra las infecciones, la colesterina, al ser eliminada por la
bilis, es parcialmente reabsorbida y, segin parece, tiene un papel defensivo
que llenar al proteger a'los globulos rojos de la accién hemolizante de cier-
tas sustancias absorbidas en la vena porta, como los jabones,

EL ANALISIS QUIMICO DE LA SANGRE EN EL DIAGNOSTICO
Y PRONOSTICO DE LAS ENFERMEDADES DEL HIGADO

La diversidad de funciones de la glandula hepatica dificulta el estudio
del sindromo «insuficiencia hepatica». Tanto més cuanto gue se ha susci-
tado la cuestién de la relativa independencia entre las distintas funciones
¥, por ende, la posibilidad de hablar de los sindromos de insuficiencia de
este 6rgano, (en plural) es decir, del ataque aislado a las diversas funcio-
nes hepéaticas,

De aquf la multiplicidad de las llamadas pruebas funcionales hepéticas
que se dirigen o pretenden dirigirse a cada una de las funciones aislada-
mente. El resuitado de la multiplicidad de estas pruebas ha sido en cierto
modo perjudicial, pués es imposible que convirtamos a naestros enfermos
en conejos de laboratorio, practicando con elios experiencia tras experiencia,
y ademis ha entrado la desconfianza en vista de esta dltima multiplicidad,
al pensar que, puesto que se siguen proponiendo nuevas, sefiales de que
las existentes no son satisfactorias. La dificultad que hoy existe es «’em-
barraa du choix» ecomo dicen los franceses.

A pesar de estos inconvenientes prefiero vivir en esta época en que se
nultiplican los medios a nuestro alcance y no en aquella, no muoy lejana,
:m que se creyé que el ojo del clinico experto podria sorprender las pertur-.
saciones mdas ligeras.,

Revisaremos pues, aquellos medios de exploracién de las diversas fun-
siones hepaticas en {as que se usa el anflisis quimico de la sangre,

Una de las mas importantes funciones del higado es la funcién ureo-
rénica. BEg cldsico, para explorarla, hacer la dosificacién en la orina del
izoe total, del 4zoe uréico, del del amoniaco y del llamado 4zoe residual, que
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en gran parte estd formado por acidos aminados. Tratando de eliminar el
factor renal, se ha pensado hacer las mismas investigaciones en la sangre.

Era de esperarse que se encontrara una disminucién en la urea sanguf-
nea paralela a 1a que se encuentra en la orina en casos de inauficiencia. Sin
embargo, no existe alin acuerdo sobre los valores de la urea sanguinea en
egte trastorno, ya que algunos antores han legado a conclusiones gne con-
tradicen las de varios autores de la escuela francesa, que afirman que la
disminuci6n de la urea es un hecho.

Tebricamente podria pensarse en que se encontrara un aumento del
amoniaco sanguineo; sin embargo, por una parte existe tan pequefia canti-
dad de amoniaco en la sangre que la investigacion es delicada y los métodos
faltos de la precisién muy grande que se requeriria, Ademas, ya hemos
dicho gue el amoniaco de la sangre varia en la acidosis, por lo que de en-
contrarse un aumento no se sabria si atribuirlo a la insuficiencia hepatica
o a la acidosis, _

Mayores esperanzas se concebian en la dosificacién de los acidos ami-
nados, pues {a aminoaciduria es un dato muy constante en la insuficiencia
hepatica, por 1a disminucién en la deaminizacién hepéatica de estos cuerpos,

Debido quizd a que los métados para la dosificacién de los &cidos ami-
nados en la sangre son recientes, afin no entra en la préctica la determina-
¢cién en estos casos, por lo que aiin no tenemos resultados sobre los que
podamos basar una opinién.

En resumen: la exploracién de la funcién ureogénica del higado por
el anilisis quimico de la sangre no es de aconsejarse por €l momento. Du-
damos de gue méas adelante tenga general aceptacién, pues todas estas
sustancias se eliminan rapidamente por el rifién sano (sustancias sin solio),
de manera que el factor renal tiende a compensar las variaciones que pu-
dieran presentarse.

Otra de las funciones a la que es aplicable el anfilisis quimico de la
gangre es la glicogénica.

No tengo para qué repetir todas las objeciones que se le han hecho a
la prueba de la glicosuria alimenticia, que fué una de las primeras prapues-
tas, ¥ que casi la han hecho desechar de la practica.

Ya he indicado la razén principal que llevé a los investigadores a pro-
poner investigar mejor la glicemia que la glicosuria: la existencia de un
margen entre €l limite superior normal de la hiperglicemia post-prandial
v el dintel renal de la glicemia. En nuestro medio, Zuckerman ha empleada
la prueba de la toleraneia a los hidrocarbonados, determinada por la eurva
glicémica post-prandial con comida de prueba especial recomendada por él,
¥ sus conclusiones son en cierto modo favorables al empleo de dicho proce-
dimiento.
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Antes que é] habian afirmado algunos autores la existencia de una hi-
Perglicemia en ayunas, de origen hepatico; pero en ninguno de los enfermos,
estudiados por Zuckerman, con tnsuficiencia hepatlca indudabie hubo tal
hiperglicemia en ayunas.

En relacién con la funecion de lipopexia y lipodieresis Grigaut y Yova-
novitch han investigado las relaciones Colesterina 0o C y la relacién

Lecitina L
L1po1de=4 totales 0 L encontrando en casos normales un valor de 89 pa.
Grasas totales GT ra la primera relacién y de 45 para la segunda.

* Dicen que en las ictericias por retencién y atn en las hemoliticas la
primera relacién esti poco abatida. En la litiasis biliar es a} contrario ele-
vada atestigunando un aumento de la colesterina con relacién a la lecitina.
La segunda relacién no se altera en las ictericias por retencién, en tanto
que varia en las cirrosis con ietericia, siguiende las variaciones de la lipemia,

Ya hemos dicho hasta qué punto la funcién adipogénica esté unida al
funcionamiento pancreitico. Esto hace que la dosificacién de la lipemia
se empiee més bien en la diabetes que en las afecciones hepaticas.

Las dosificaciones de la colesterina de la sangre son hoy de préctica
corriente, en 1os casos en que se sospecha o se ha diagnosticado la existen-
cia de ealculos en la vesicula biliar,

La hipereolesterinemia, cuando es positiva,es de gran valor para el diag-
nostico diferencial entre la colescistitis no caleulosa y la ealeuloza y adn
puede dar algunas indicaciones respecto de la marcha de la enfermedad,
guiando al médico sobre las indicaciones operatorias. Naturalmente que tal
dostfieacidon no tiene valoer en casos en que hay ictericia por retencion,
pues la hipereolesterinemia es entonces debida a retenciéon. La hipercoles-
terinemia de la litiasis parece, en cambio, debida a sobreproduccién, aunque
se desconoce el sitio donde esta sobreproduceidn tiene lugar, pues no se ha
aclarado si es en el higado o en 1as glandulas de secrecién interna.

Las variaciones patoldégicas de la colemnia son muy interesantes en cli-
nica, ~ °

Hoy dia tiende a generalizarse el metodo de Hijman van der Berg que
ya he mencionado, y que no s més que la aplicacién a la sangre del reac-
tivo de Ehrlich de la diazo-reaccidon.

Permite diferenciar cualitativamente las dos clases de hilirubina que
él distingue, diferenciando asi dos clases de ictericias: las ictericias mecé-
nicas y lag dindmicas; las mecénicas son producidas por un obsticule mas
alld de la celdilla hepAtica, las dinAmicas son las de insuficiencia hepética y
las de hiperproducecién de pigmentos.

Dado que la cantidad media normal de pigmentos es de 0.06 por litro
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y que la cantidad necesaria para hacer aparecer clinicamente la ictericia
es de 1 gmo. por litro, se ve claramente la utilidad de la investigacién de
la colemia en el diagnéstieo de las ictericias ocultas.

Réstame sélo indicar la oportunidad de las investigaciones, que men-
cionaré después, tendentes a determinar Ia existencia y el grado de la aci-
dosis en Jas insuficiencias hepaticas, .

No se comprende bien las relaciones entre la acidosis y la insuficiencia
hepética; es posible que en los c1s0s en gue se presenta, que parecen ser
relativamente frecuentes, la acidosis sea un efecto de la dieta; de todos
modos conviene investigarla para fundar el pronéstico.

NOCIONES DE FISIOLOGIA DE LOS CAMBIOS -
RESPIRATORIOS

El pulmén se ha asemejado a una gi&ndula. Esta semblanza es exacta
tanto desde el punto de vista anatémico como desde el punto de vista fun-
cional, pues todo estd en considerar como excreciones a los gases que aban-
donan la sangre por esta via. Pero habria que considerarla también como
una glandula incretora por los gases que penetran por esta via, y atn llevar
més lejos la comparacion, como jo ha hecho Roger, ¥ comparar el pulmén al
higado por las funciones de lipodieresis que comparte con esta glandula.

No puede estudiarse el papel del puimén en laregulacién de la compo-
sicién quimica de la sangre sin estudiar al mismo tiempo)a fisiologia de los
cambios gaseosos, ahorrandonos ast el estudio por separado de los cambios
gaseosos entre los tejidos y la sangre, el cual se facilita mucho cuando se
ie tomma conjuntamente con el de la fisiologia pulmonar.

- Hay una constante fisiolégica que nos importa tener en cuenta: es
la tension del biéxido de carbono en el aire alveolar. Esta tensién no es la
misma gque en el aire ambiente, principalmente por el hecho de que el
arbol aereo tiene cierta longitud y ademfis porque la expiracién mas enér-
gica no consigue Ia expulsién de todo el aire de los alveolos pulmonares,
sino gue siempre queda cierta cantidad de aire residual en ellos.. Conside-
ramos asi el Arbol aereo como una cavidad imperfectamente ventilada y
por tanto, latension de los gases en el aire alveolar esta influida por esta
ventilacién imperfecta, de manera que contiene méas biéxido de carbono y,
menos oxigeno que el aire ambiente. He hablado naturalmente de tensién
parcial de los gases y no de la tensién de la mezcla pues ésta sf oscila al-
rededor de la presién atmosférica,

La ventilacion pulmonar es susceptible de variaciones fisiologicas de-
pendiendo éstas de la amplitud y frecuencia de los movimientos respirato-
rios. Sabido es que la voluntad puede modificar estas circunstancias, pero
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no por mucho tiempo, pues ilega un momento en que el organismo se re-
siente de la falta de ventilacion pulmonar por la asfixia o de la excesiva
ventilacion por la acapnia. Estos dos fenémenos opuestos nos muestran ia
importancia del mecanismo de regulacién automéitica que la voluntad pue-
de, hasta cierto punto, contrariar, pero que se impone al fin,

La tensién de los gases en el aire alveolar tiende constantemente a
equilibrarse con la de los de los gases disueltos en la sangre tal y como si
no hubiera interpuesta entre la sangre y el aire de los riveolos la delicada
membrana alveolar. La tendenciu al equilibrio es reciproca y, para favo-
recerla, interviene el mecanismo automatico a que antes aludia: el biéxido
de carbono disuelto en lasangre es la hormona fisiolégica de Ia respiracion,
por su accién sobre los centros bulbares,

De aquf que podamos comprobar los fen6menos siguientes:

Aumento de la tensién del biéxido de carbono en el aire alveclar, Se
sigue aumento de la tensién de dicho gas en la sangre, de ahi, aumento de
la ventilacién pulmonar y como resultado, disminucién de la tensioén del
biéxido de carbono en el aire alveolar, disminucién correlativa en lasangre
y disminucién de la ventilacién pulmonar (fenémenos que se observan en
la asfixia). ) '

Los fenémenos que se observan en la acapnia son inversos,

En esta sencilla explicacién podria condensarse el fenémeno respira-
torio, si la sangre fuese solamente un liquido capaz de disolver los gases.
Es evidente, sin embargo, que la cantidad de gases que pasan del aire a la
sangre y de los tejidos a la sangre y viceversa es superior a la capaecidad
de disolucitén de estos gases en la sangre, a sus respectivas presiones, Es,
pues forzoso admitir que la mayor parte de los gases que la sangre trans-
porta entran en combinacion y no solamente en solucion. De aqui que la
entrada de un gas venga a modificar profundamente la constitueién quimi-
ca de la sangre y, por ende, la razén de ser de este suscinto estudio en un
trabajo de esta naturaleza.

Una de las mas importantes modificaciones que los gases de la respi-
racién comunican a la sangre es la variacién en reaccién quimica. La can-
tidad de biéxido de carbono que entra en combinacion en la sangie, en los
tejidos es suficiente para que nos veasmos obligados a estudiar esta mo-
dificacién y sus posibles compensaciones.

Es en la forma en que el biéxido de earbono se combina en la sangre
v en el papel de los glébulos rojos en esta combinaeién, donde encontramos
la explicacién de la aparente desproporecién que existe entre la cantidad
de 4cido carbbénico que penetra en la sangre y la muy pequenia diferencia
entre la alealinidad de la sangre arterial y la venosa,
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En la sangre encontramos las sales y dcidos que en el Laboratorio em-
pleamos para obtener la accién amortiguadora o «buffer» y a una concen-
tracién muny favorable para esta accidn.

Ia accién amortiguadora se obtiene experimentalmente mediante una
sal de dcido débil y el deido mismo, mezclados en determinadas proporeio-
nes, o bien dos sales de un 4cido débil y una base fuerte, de las cuales una
es Ia sal monobésica y otra la sal bibasica. Ejemplos: dcido carbénico y
bicarbonato de sodio; carbonato de BOle y bicarbonato de sodio; fosfato
disédico y fosfuto monosédico.

El mecanismo de la aceién amortiguadora de estas mezclas «bufferss»
gueda explicado de la manera siguiente:

Si a una de estas mezclas en soluci6n en el agua se afiade un dcido
fuerte, el dcido entrari a combinarse con la base y desalojaré al dcido dé-
bil, es decir que seré este acido débil ei que quede en libertad y no el dcido
fuerte que se sfiadié. Si lo que afiadimos es una base fuerte ésta se com-
binaré con el 4cido débil y aumentara la cantidad de sal alealina que existia
va en el medio. El resultado es que se ha amenguado el cambio en la reac-
cibn.

Eu la sangre encontramos mugchos de estos amortiguadores, entre los
cuales existen en el plasma el acido carbénico, el biecarbonato y el carbo-
nato. En los glébulos encontramos el fosfato dcido y el fosfato bésico de
potasio y encontramos finalmente la hemoglobina que como proteina puede
combinarse con Acidos o con bases, dependiendo de la coneentraeién de
iones hidrégenodel medio en gue se encuentra, como lo ha demostrado bien
J. Loeb; pero en las condiciones de la sangre la podemos considerar como
un écido débil susceptible de combinarse con las bases.

La combinacién del biéxido de carbono con estos cuerpos esté regida
por la accién de masas, es decir, el biéxido de carbono tenderd a combinar-
se c¢on ellog al nivel de los tejidos, donde aumenta su concentracién y ten.
deri a liberarse de estas combinaciones al nivel del pulmén, donde dismi-
nuye su concentracién en el plasma por su pago hacia el aire alveolar.

Esta explicacion bastaria si no nos encontriramos con un hecho: la
desigual reparticion de los cloruros entre el plasma y los glébulos segiin
que se trate de sangre venosa o arterial. Se ha observado que, a su paso
por los tejidos, el plasma pierde cloruros y gana en 4cido carbénico combi-
nado, en cambio los giébulos ganan en cloruros.

Que este paso del ion cloro al interior de los glébulos esté ligado a la
entrada del bi6xido de carbono a lasangre se demuestra, in vitro, sometién-
‘dola a variaciones de tensién parcial de este gas en la atmésfera quela
rodea,

De aqui gue se infiera que lo hace el acido carbénico al entrar a la
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sangre, de los tejidos, es combinarse con todas las bases del plasma, inclu-
yendo una parte del sodio del cloruro de sodio, desalojando este acido fuerte
que es el que pasa alinterior de los glébulos para combinarse con las bases
existentes ahi, es decir, con los chuffers» ya citados.

Las reacciones son las mismas, pero en sentido inverso al pasar la
sangre por el pulmén.

E] mecanismo ha sido puesto en claro sobre todo por Van Slyke.

Se advertiri que he tratado casi exclusivamente del transporte del bié-
xido de carbono en la sangre y no he aludido al transporte del oxigeno.
Es q.e este transporte es ya demasiado conocido y en un trabajo de esta
indole, euya misién es sobre todo de vulgarizacién, no creo necesario insis-
tir sobre lo que todo el mundo conoce.

Por supuesto que el mecanismo que he explicado para el transporte del
biéxido de carbono es aplicable al transporte de cualguier otro 4cido nor-
mal 0 patolégico que pueda penetrar ala sangre; la diferencia principal
gélo estriba en la distincién entre acidos volatiles y 4cidos fijos, pues los
primeros son eliminados por el pulmén y los segundos tienden mias bien a
eliminarse por el ringn,

" De aqui que veamos la liga que une a estos dos capitulos en el estudio
‘que vamos emprendiendo: fisiologia de los eambios respiratorios y equilibrio
acido basico de los humores,

La regulacidn del equilibrio ficido bésico de los humores, hecha princi-
palmente por el pulmén y por la sangre misma es ademas lograda en con-
diciones figiol6égicas por la accién de los emunctuorios, principalmente por
el rifién, no 86lo eliminando los 4cidos orgénicos fijos 8ino por la excerecién
de sales dcidas y bdsicas en determinadas proporeciones, segiin las necesida-
des del momento. '

Los fosfatos pueden ser eliminados por el rifi6n bajo la forma de
fosfato acido de sodio o por el intestino como fosfatos de cal o de magne-
siv. Se comprende, pues, que seglin la base a gque se unan asf tomarian de
la sangre mas o menos iones hidrégeno u oxhidrilos. El amonfaco urinario
es en parte sintetizado por el rifién, el &cido hipGrico lo es igualmente a ex-
pensas de la glicocola y el 4cido benzoico. Cierta cantidad de bicarbonato
de sodio’es eliminado por esta glandula, de manera que se concibe que,
haeiendo variar la proporcién de estas sustancias en distintos casos, el rindn
logre la depuracién del exceso que tienda a trastornar el equilibrio dicho.
Normalmente |a orina es dcida, mientras que el plasma es alcalino, de ma-
nera que se ve claramente que el trabajo del rifién es, en estas condiciones,
el de robar al medio sanguineo sobre todo iones hidrégeno.

Se comprende que asf sea, las oxidaciones que tienen lugar constante-
mente en el organismo dan como resnltado la produccién de 4cidos que
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deben ser eliminados. Que a pesar de esto la sangre se mantenga alcalina
en reaccién s6lo se puede concebir mediante la puesta en juego de los me-
canismos que hemos relatado sucintamente.

LAS ALTERACIONES PATOLOGICAS DEL EQUILIBRIO ACIDO
BASICO DE LOS HUMORES Y EL ANALISIS QUIMICO
DE LA SANGRE

Por lo que hemos dicho en el anterior capitulo se comprenderé que los
m=dios que se pueden usar para averiguar los trastornos del equilibrio 4ci-
do basico de la sangre pueden ser:

La medida de Ia tensién del biéxido de carbono en el aire aiveolar
(equilibrado, como llevamos diche con la tensién de dicho gas en la sangre) ;
‘1a 'medida de la reserva alcalina y la medida directa de la reaccién quimica
de la sangre,

De estos medios el primero no es propiamente de anélisis quimico de
la sangre, por lo gue sblo 1o menciono,

El segundo es el mas usado en la clinica por su relativa facilidad de
téenica y la precisién de sus datos.

Hemos visto ya hasta qué punto el organismo depende de las bases
Inorganicas para la compensacién de estos trastornos. La sangre dispone
de suficientes bases para sus necesidades ordinarias y hasta cierto limite,
para reservas extraordinarias. La capacidad de compensacién es un ele-
mento tan importante de conocer en un momento dado como la cuantia
del elemento perturbador. De aguf la importancia de la medicién de la re-
gerva alealina. : . ‘

Esta medida no es directa, sino indirecta. Lo que se mide es la capaci-
dad de combinacién del plasma sangufneo con el biéxido de carbono, estan-
do este gas a la misma tensién en que normalmente se encuentra en el aire
alveolar. La determinacién supone pues la previa disolucién y eombinacién
de los gases del aire alveolar de una persona sana en el plasma, La deter-
minaci6n seg@n el método de Van Slyke y Cullen se hace en un aparato,
ideado por el primero de estos autores, en el que el biéxido de carbono se
extrae por medio del acido sulfiirico y se mide volumétricamente.

La medida directa de la reaccién de la sangre debe ser hecha por me-
dios de precision suficiente, pues ya hemos explicado que las variaciones
son minimas, en virtud de los mecanismos compensadores. Naturalmente
que no puede tratarse aqui de la medida de la alealinidad titulable, sino de
1a alecalinidad real. Explicaré en breves palabras la diferencia que existe
entre estos dos valores. La alcalinidad real estd en funcién de la cantidad
de iones oxhidrilos libres que existen en una solucién. La alealinidad titula-
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ble no es funcién-de 1a ionizacién, sino de la cantidad de oxhidrilos reempla-
zables que tiene una sustancia. Estos dos valores no son comparables, pues
el primero representa la ionizacién actual, mientras que el otro representa
la ionizacién potencial de 1a solueién. Desde el punto de vista de la acidez
titulable 10 e.c. de solucién normal de 4cido acético y 10 ¢.e. de solucion
normal de 4cido clorhidrico san equivalentes; pero desde el punto de vista
de la acidez real el 4cido clorhidrico normal es més fuerte que el dcido acé-
tico normal, ya que el primero de estos 4cidos es muy ionizable, en tanto
que el segundo es poco ionizable. S6lo una pequefia parte del hidré6geno
reemplazable del ficido acético estd en forma de iones, en tanto que una
gran parte del hidrégeno del dcido clorhidrico existe ionizado en una solu-
cién de esta naturaleza.

Lia medida més precisa de esta jonizacién se hace con el potenciémetro,
por medios electro-quimicos de mucha sensibilidad. Se hace también por
medio de comparacion con soluciones de alcalinidad real conocida, adicio-
nadas de un indieador apropiado que vira en un punto cercanc a la aleali-
nidad normal de la sangre. Como las proteinas y las materias colorantes
de la sangre interferirian con la comparacidn, se dializa la sangre durante
cinco minutos confra una solucién al ocho por mil de cloruro de sodio, y
este dializado es el que se usa para la comparac16n adlcmnado del mismo
indicador.

Para poder apreciar los resultados que se obtienen eon estos métodos,
debe uno conocer ulgunas nociones indispensables sobre el significado de
los términos dcido y base desde el punto de vista fisico-quimico. La mas
moderna definiciébn de un acido es, eomo ya he dado a entender, una so-
lucién que contiene un exceso de iones hidrégeno sobre sus iones hidroxi-
los (la carga eléctrica de los iones hidrégeno es positiva), la neutralidad es
el puntc en que los iones hidrégeno y los oxhidrilos se igualan y 1a aleali-
nidad se caracteriza por el exceso de iones oxhidrilos sobre los iones hidré-
geno, Hay personas que no comprenden cémo una solucién dcids puede
tener iones oxhidrilos libres, y es que no toman en consideracién gue en
una solucion de un acido persisten tibres oxhidriles del agua. La ecuacion
usada en Quimica f&da para indicar la disociacion del agua es H,0, H-OH,
Entre los jones hidrégenoy oxhidrilo debe haber siempre un equilibrio,
el cual es expresado por la formula (HY (OH) X. Tratdndose del ugua
destilada pura la constante K la des:gnariamos por K, es la constante

-14
de disociacién del agua. Esta constante es 1.2 10 lo que quiere deecir
que hay 1.2 gramos moleculares de hidrégeno y de oxhidrilos presentes co-
mo iones en 10.080.000,000,000 de litros. Como el agua es neutra (H) v
(OH) son iguales, los iones H deten ser 1.2 10, lo que significa que esta
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presente en cantidad suficiente para formar una solucién 0.000,000, 12
normal, o bien que hay 1.2 gms, de hidrégeno en 10,000,000 litros de agua.

Si a esta agua se le afiade un &cido, por fuerte que sea, no llegari a
hacer desaparecer los iones oxhidrilos, sino simplemente a disminuirlos
aumenténdose proporcionaimente Jos iones H sin que el equilibrio H x OH

-14
K,12x10 pueda romperse,
Para comodidad, en lugar de decir 1 /10,000,000 normal se puede es-

eribir 10 La forma en que se expresa generalmente la reaccién de un
madio es, sin embargo, la propuesta por Sorensen. Segfin esta nomencla-
1
tura en lugar de 10 se escribe P,7. Para convertir la expresién 1.2 x
ﬂ

10 en términos de P, se busca el \ogantmo de 1.2 que es 0.0602 y se sus-
-trae de 7 es decir, 7--0,0602 = 6.94, luego el P, es 6,94,

Si el P, es menor de este nmero quiere decir que la solucién es écxda.
si es mayor que en nlimero la solucién es alealina. El P, normal del suero
es de 7.35, sus variaciones patolégicas méximas son Pn7 y P,8. EI P, de
la orina es 6 y el del jugo géstrico ea de 1.77 (Hawk).

Ademads de los métodos a que he aludido hay también el método de Ma-
riott para medir la reserva alcalina y la titulacion del bicarbonato del plas-
ma, por el método de Van Slyke, Stillman y Culien; pero estos dos métodos
han sido menos usados en la prictica.

Indirectamente puede medirse lareserva alealina,de una manera apro-
ximada, probando la cantidad de blcarbonato que e8 preciso dar a una per-
sona para hacer alcalina su orina.

Explicados los métodos que se han empleado, en lo que puede intere-
sar al clinico, pasemos ahora a ver las condlclones anormales en las que
estos datos puedan utilizarse.

La condici6n de acidosis es aquella en que la reserva alcalina de la
sangre se encuentra disminuida. Esta definicion es meJor que la que hicie-
ra entrar en joego la reacci6n de la sangre.

Si se tiene en cuenta gue la aparieién cliniea de los sintomas de acido-
sis tiene iugar solamente cuando ya es marcada y muy dificilmente reme-
diada, se apreciard debidamente el valor diagnédstico de los métodos que
he mencionado, Es cierto que el caso més frecuente de acidosis es el eau-
smdo por la incompleta oxidacion de jas grasas en el organismo, que se de-
auncip por la aparicién relativamente precoz de la acetona, e] icido oxibu-
tfrico y el Acidediacético en las orinas; pero cuando el médico sorprende la
presencia de estos acidos en las orinas no sabe, por regia general, los da-
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fios causados por esta acidosis, pues no basta la apreciacién de la cantidad
de estos cuerpos en la orina para formarse idea de la magnitud de la acido-
sig. Todos los médicos eonocen personas diabéticas, pongo por easo, que han
presentado por algfin tiempo acetona en la orina y 8in embargo no han sido
victimas delos accidentes graves de acidosis, que otras personas han sufri-
do con sélo unas horas de presentar este trastorno. Ademis, la acidosis
causada por la incompleta oxidacién de las grasas no es la (nica acidosis
que puede presentarse, ya nue, aun en la diabetes, actualmente se ests de
acuerdo en que otros dcidos pueden hacer suaparicién en cantidad suficien.
te para originar trastornos graves, sin que exista acetona en las orinas.

No voy a explicar aqui las condiciones diversas en que puede presen.
tarse el sindromo acidosis, ni el mecaniamo de su produccion en cada caso,
Indicaré sin embargo, de una manera muy general cual es la causa de la
incompleta oxidacién de las grasas que, eomo he dicho, es la causa més
frecuente de acidosis.

Los ilamados cuerpos ceténicos son una fase del proceso de oxidacién
de las grasas, ademas pueden derivarse de una fraceién de la molécula.de
proteina,

De Jos 4cidos grasos saturados sélo los que contienen un nfimero par
de 4tomos de carbono igual o superior a 4 son cetégenos,

De log 4cidos aminados fa leucina, la isoleucing, la fenilalanina y la ti-
rosina por su deaminizacidn ilegan a formar un 4cido alfa-aceténico que,
a su vez, después de varias transformaciones, llega a la formacién de

Acido butirico {&eido graso de cuatro carbonos) y, por tanto, sontambién
cetdégenos,
La produceién de los cuerpos cet()genos, normalmente, es un fenémeno

fugaz, pues su oxidacidn continda husta Hegar a la produccién de bibxido
de carbono y agua. 7

La causa mejor conocida del fenémeno de la detencién de esta oxida-
cidn, en esta fase, es la falta de hidroearbonados disponiblés, pues aun in
vitro no se verifica esta oxidacién si al mismo tiempo no existe en el medio
cierta eantidad de glucosa que se queme. De aquf la necesidad de la rela-
cion quetogéniea antiquetogénica en ia dieta de todo individuo, no nada
mas de los diabéticos, ,

" FE) ayuno lleva a la acidosis, sobre todo en las personas obesas y en los
nifios; y lag infecciones y ciertas mtoxncaclones favorecen la produecién
de Jos cuerpos cetdnicos. ‘

" Saber vigilar la acidosis es la clave del éxito del cirujano y del pedia-
tra, sobre todo cuando el primero opera sobre estémagoy el segundo cuida
afecciones gastro-intestinales. De aqui la importancia de estas nociones
que son ttiles a todo médico y el fracaso de los que desdetian recurrir ai
Laboratorio,
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En otro eapitulo liamaré la atencion sobre la acidosis del nefritico, la
eual no es eausada por el meeanismo a que he aludido, sino a la retencién
de iones hidrégeno por ei rifién enfermo. ' :

PAPEL FISIOLOGICO DEL RINON EN LA REGULACION
DE LA COMPOSICION QUIMICA DE LA SANGRE

Ya lo hemos dicho: si el pulmén es el érgano eliminador de las sustan-
cias volatiles, el rifién es el encargado de eliminar las sustancias fijas de
{4 sangre. ‘

En e] metabolismo normal las grasas y los hidratos de carbono dan
como productos de combustion biéxido de carbono y agua solamente, Las
proteinas en eambio, dejan una fraecidn azoada excrementicial, de cuya
eliminacién se encarga el riftén.

Las principales. sustancias azoadas que se encusntran en la orina son:
Ia vrea, el acido Grico, Ja creatinina, sales amoniacales y &cidos aminados.
Ademas se encuentra cierta cantidad de indicén.

Si comparamos, como lo ha hecho recientemente Fishberg, la concen-
tracién de algunas de estas sustancias en la sapgre y enla oring, encon-
tramos;

Concentraoldn Concentracion Factor
en orina en sangre renal de
Cgs. por wmil, €ge. por mi), soncentracion
Urea...,...... veees 20000 ... ..., 30..... Veranes 65
Acido Grico......... 80... ...... e 2. ib
Creatinina......... B 2. ... 19
Indicdn............ ) 0.06..5....... 20

Respecto de estas gustancias, propiamente excrementiciales podemos
decir pues que el rifibn hace un papel de concentracién importante. Este
trabajo del rifién podria evaluarse en kilogrametros o en ealorfas compa-
rando la tensién osmética de la orina, o sus puntos crioseépicos respectivos.
Podemos hablar de esta concentracién como de un hecho y no eomo una teo-
ria. No trataremos aqui de teoriag; nos basta con examinar los hechos.

Sustancias que el organismo no aprovecha,el rifién las elimina concen-
tradas, de preferencia a otras sustancias que eXisten en la sangre, muchas
de ellas en concentracién superior, ¥ que no las elimina normalmente o las
elimina sin concentrarlas.

La concentracion equivale a una «selecci6énr atin mas difieil de realizar,
puests que puede decirse que es una seleccién entre el disolvente y Jas sus-
tancias disueitas, Podria hacerse el céleulo de la cantidad de agua que el
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organismo necesitaria perder por esta via, si el rifion eliminara estas sus-
tancias a la misma concentraeidon a que se encuentran en el plasma, sin dis-
minuir el débito.

Esta nocién de concentracion, a mi juicio, es més importante gue la
nocion de dintel en la que tanto han insistido los fisiopatdlogos franceses
desde Ambard, nocién que comentaremos mas adelante.

Ademaés del trabajo de concentracidn, tiene el rifion el trabajo de sin-
tesis, es decir, de secrecién. Ya he mencionado la sintesis det acido hipi-
rico y la del amoniaco.

La excreeion de cuerpos anorganicos puede analizarse de la siguiente
manera;

Conoent, Coacent, Factor de con-
en orina en sangre cent. remal.
Fosfatos............. 150........... L 50
Suifatos............. 180 .. ....... 4. ... ... ... ..... 40
(Sustancias que el rifion concentra mucho)
Potasio.........:....150 ........... 20, .. T
(Sustancia poco eoncentrada por el rifién)
Cloruros........ 1000.......... 450, ... ... 18
Sodio... ............ 350.. ... .... 800 ., ........ ... 11
Caleio...... ........ 5., ...... W, 1.5
Magnesio. ... ... .... 6.......... 3o, 2

(Sustancias que el rifién concentra muy poco o nada)

De entre los primeros, los sulfatos en parte se derivan del azufre de
las proteinas y el fésforo también puéde combinarse con las proteinas y las
grasas, Ambos iones son pues propiamente excrementiciales. Los fosfatos
son, como hemos dicho, fosfatos Acidos, de manera que lienan la funeién
que hemos indicado de depurar al organismo de iones hidrégeno. (Més
de la mitad de la acidez normal de la orina esté representada por los fos-
fatos acidos).

El potagio es mAs abundante en los globulos que en el piasma, su ori-
gen e casi exclusivamente exoégeno, derivado de las sales que contienen
los vegetales.

En cuanto al ealcio v al magnesio no es el rinén su principal via de eli-
minacién, sino que el intestino suple la falta de concentracion renal para
estos cuerpos. Es bajo la forma de fosfatos, principalmente, como se eli-
minan por el intestino.

Los cloruros que en la sangre tienen un papel importante en la conser-
vacién de la tensién osmética y ademas como intermediarios entre el plas-
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ma y los gidbulos y entre el plasma y el sistema lacunar (Achard), son
caracterizados por sudifasibilidad a} través delas membranas. Koranyi ha
hecho jugar un papel importante a los cloruros en el mecanismo de concen-
tracion, segdn su ingeniosa teoria.

La nocion de dintel es muy interesante, ano dudarlo. Tampoco es una
explieacién, sino como Achard dice, es simplemente un hecho. La nocién
de dintel se aplic6 primeramente, segin ereo, a la fisiologia del sistema
nervioso. Kxpresa ahi el hecho interesante de que para que se produzea
una corrienfe nerviosa, por la aplicacién de un estimulo de cualquier gérero,
es necesario que el estimulo aleance determinada intensidad, tal ¥y como si
hubiera en alguna parte del aparato nervicso excitado una determinada

.resistencia que es preciso empezar por vencer, Aplicado al rifién este con-

.gepto expresa el hecho de que hay ciertas sustancias que pueden existir en

-l plasma sanguineo en cierta concentracién sin que sean eliminadas por el

-1ifién, necesitAndose de que alcancen cierta concentracién en el plasma

para que comiencen & ser eliminadas. Como pasa que estas sustancias de

.djntel son precisamente las que en el organismo tienen un papel fisiolégico

&8s o menos importante, se presenta la tentacién de apreciar de una ma-

.nera finalista este hecho. En mi concepto es preciso fijarse, mas que en las

ventajas que puede derivar el organismo de este hecho, en la circunstancia

de que la misma célula renal necesita de estas sustancias en cierta propor.-.
¢ion para su buen funcionamiento. Como se ve la adquisicién de esta no-:,
c¢ién, fuera de las aplicaciones cuantitativas que Ambard le ha dado, no es .
un paso muy grande por encima de la nocién de «selectividad» que antes
se tenia, por mas que este término tiene el gran ineconveniente de expresar

un hecho ideolégico y no un hecho fisico-quimico, como son los hechos bio-

16gicos.

_El dato cuantitativo de la comparaci6n entre la concentracién en el
plasma y en la orina de las distintas sustancias que el rifion elimina llevé
a Ambard a buscar la ley que rigiera la eliminacién renal.

Este autor hizo primero sus investigaciones sobre la extraccién de la
urea y de una manera experimental llegé a encontrar los hechos que le
sirvieron para formular las siguientes leyes: :

12—Para una concentracién ureica urinaria constante el débito ureico
varia proporcionalmente al cuadrado de la concentracién de la urea en la
sangre,

“'Esta ley puede expresarse por la f6rmula signiente:

MUr' =

K cse‘a
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en la que Ur representa la concentracién ureica en la sangre D el débito
ureico urinario en 24 horas v K el valor de la constante. .

23—Cuando, con una concentracién ureica constante en 1a sangre hay
variabilidad en las eoneentraciones ureieas urinarias, el débito de la ures
es inversamente proporcional a la raiz cuadrada de la eoncentracién de ia
urea en la orina,

Lo que puede expresarse por la férmula

_D_i____- Ve  oseap’ - DxVVE Ve
(% 'A%

Estasdos leyes no seria posible en la practica utilizarlas aisladamente,
pues para ello seria necesario que contdramos con una concentracién
ureica urinaria constante o e¢on una concentracion ureica sanguinea cons-
tante, cosa que no podemos lograr en la practica, pues.ninguna de las dos
concentraciones es mateméticamente constante ni en estado fisioldgico,
mucho menos en estado patolégico.

Para obviar este inconveniente Ambard ha imaginado adoptar una
concentracién urinaria «etalon» y averiguar por la segunda férmula cudl
gerfa el débito que corresponderia m esta concentracién, dados el débito y
la concentracidn que se tienen en un sujeto observado. Esta concentracién
«ctalon» adoptada por Ambard de una manera convencional es la de 25 por’
mil.

Aylicando, puaes la segunda ley:

D x V (
Y25

Aplicando la férmula dé la primera ley, sustituyendo D por el valor
de D,; tenemos:

Das"“’

K —_— Ur
VDZ‘ fn-_.xr_g:.

Formula de la Nlamada congtante ureo secretoria de Ambard.
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A esta formula se le ha introducido una eorreccion en funcién del peso
del sujeto, de manera que queda:

- Ur
K=pfvg

La sintesis de las dos leyes de Ambard puede expresarse de la siguien-
te manera;

Cuando la concentracidn de la urea en la sangre y la coneentracion de
la urea en la orina son respectivamente variables, el débito ureico varia en
proporcion directa del cuadrado de la concentracion de la urea én la san-
gre y en proporcién inversa de la raiz cuadrada de la concentracion de la
urea en la orina. ‘

Para la aplicacion practica de estas leyes debemos tener en considera-
cién gue ademas de ser variables las concentraciones ureicas en distintos
sujetos v en distintos dias, estas eoncentraciones son variables también en
distintas horas del dia en el mismosujeto. Ahora bien, si nos fijamos en que
la concentracion de urea en la sangre la determinamos en la sungre toma-
da en un instante dado, en tanto gue la orina emplea cierto tiempo en pro-
ducirse en el rifién, de manera que la muestra de orina’ que analizamos no
es la de un instante ni menos del mismo instante en que se tomd la sangre,
habremos de comprender la necesidad de estas dos reglas: La tomade san-
gre debe ser hecha en un momento comprendido dentro del lapso de tiempo
en que se esté recogiendo la orina y este periodo de tiempo debe ser rela-
tivamente breve, aunqgue no tan breve que dificulte las determinaciones y
la recoleccién y procurando que durante este periodo no intervegan facto-
res perturbadores extra-renales. En estas condiciones D es el débito ted-
rico en 24 horas.

Generalmente se hace esta determinacion estando el sujeto en ayunas
y en décubito dorsal y haciendo ingerir un vaso de agua, ya que la diuresis
insuficiente introduece un error, .

La constante de Ambard en condiciones fisiolégicas es K = 0.07.

Posteriormente Ambard ha visto la posibilidad de la aplicacién de es-
tas leyes a otros cuerpos, pero para hacerlo es preciso tener en cuenta si
se trata de una sustancia con dintel o sin él y en casc de haberlo, saber
este dintel para hacer los cédleulos, no sobre la concentracion de ese cuerpo
en la sangre, sino sobre ia cifra en que sobrepase la concentracién al din-
tel. Como para Ambard y Weill el valor del dintel para {os cloruros es 5.62
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“por litro, en el plasma, estos autores encuentran que la formula aplicable
a la constante cloruro-secretorsa es Ja siguiente:

Cl Na del f,iasm; — 562+

o sea

pVC_

Cl Na del F‘asma =562+ 4.23?

en la que D significa cloruros urinarios en 24 horas, C la concentracién
de fos cloruros en la orina y P el peso del sujeto en kilos.

En el capitulo siguiente veremos cudl es el valor de estas formulas
mateméticas en la clinica.

EL, ANALISIS QUIMICO DE LA SANGRE EN EL DIAGNOSTICO
Y PRONOSTICO DE LAS ENFERMEDADES DEL RINON

Pacos capitulos son tan interesantes en la Fisiopatologis como el que
trata de las insuficiencias del rinon,

Hace una centuria ia Medicina ignoraba todo este capitulo que puede
decirse que abrié Bright con su memorable trabajo. Hoy nos encontramos
alin con algunas incégnitas que ia Medicina de maiftana se encargari de
resolver, por lo que poeo se nos hace el paso inmensd que en esta centuria
se ha dado para la resolucion del vastisimo problema.

Lias concepciones cientificas suelen evolucionar de la interpretacién
simplista primitiva a la analitica y de ésta a una sintesis nuevamente unita-
ria, pero mis profunda que abarque todos los hechos al parecer disimbolos.

Porgue con el rifién pasa lo que con el higado. El problema que se agita
es el de la posibilidad de ‘disociacion de las funciones que haga posible ha-
blar de las insuficiencias (en plural) y no de la insuficiencia renal,

Hasta ahora ha dominado el concepto analitico de Wida! que defiende
la posibilidad de perturbaciones aisladas de lo que al parecer son funciones
distintas del rifién. [ Veremos mafiana surgir el concepto sintético de la
insuficiencia renal?

No sabremos decirlo, a pesar de que va, de cuando en eyandg, aparecen
tentativas interesantes como la de Fishberg.
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Claro estd que en la Patologiz tendran que persistir cuadros diversos,
Este anélisis es indispensable para que las descripciones de la Patologia se
acerquen lo mas posible a la diversidad de aspectosque la vida nos presen-
ta; pero la ciencia pugna por aclarar si se trata solamente de aspectos di-
versns del mismo cuadro o si la diversidad es de fondo.

Las clasificaciones se suceden unas a otras tomando como base ya sea
el fendmeno anatémico, ya sea el fisiolégico ya sea la nocién etiolégica o
varios de éstos combinados. El mismo obstécuio se presenta siempre: la
rareza de las formas puras y la frecuencia de las formas mixtas, La posi-
ble transformacién de una forma en otra. La posibilidad de que una misma
causa dé lugar a distintas formas. ;No nos indica esto la artificialidad de
nuestras clasificaciones y la unidad real de lo que juzgamos como diverso?

Esta suposicidn se robustece cuando vemos que fenémenos al parecer
tan distintivos como el edema, lo podemos concebir como un fenémeno de
compensacidn en el que entran en juego factores extra-renales; ¥ que sl
desaparecer, no es porque el enfermo quede curado, sino que la enferme-
dad ha cambiado de aspecto, pasando a predominar otros fenémenos.

El elinico, sin embargo, tiene forzosamente que escoger, entrelos mu-
chos procedimientos de exploracién con que cuenta la Medicina, en cada
caso, aquellos que estén indicados, dejando a un lado los que, por el estudio
clinico, comprenda que sobren. Es por esto que tenemos que distinguir
aqui diversos casos para indicar cuales medios de exploracion estin indi-
cados. De lo contrario el médico se veria en el easo de ordenar un analigis
eompleto de sangre, error costosisimo que no podemos tolerar que se co-
meta como toleranos afin que se manden hacer los llamados anélisis com-
pletos de orina.

Casos en que el fenémeno predominante es el edema. ,

Puede tratarse de una nefrosis (nefritis hidropigena de los autores
franceses.)

El concepto de la retencion de cloruros es el dominante. Retencién. de
cloruros no es sinénimo de cloruremia. Asi seria si estuviese demostrado
que el rifién puede hacerse impermeable a los cloruros. Pero nisiguiera-ha
podido demostrarse que el dintel renal para los cloruros se eleve (concep-
ci6én de Ambard). E] aumento de los eloruros en la sangre, aunque puede
existir, no es un fendémeno constante, ni por el momento se ha demostrado
la utilidad clinica de las dosificaciones de cloruros en la sangre para el diag-
néstico ni para el pronéstico,en estas formas de enfermedad renal. La fér-
mula de Ambard no se ha generalizado en la préictica, y siguen uséndose
preferentemente, si no le simple dosificaciéon de lgs cloruros en la orina gque
a nada conduce, g8i la prueba de las eliminaciones en escalones (clorurla
experimental) con la de las pesadas.

£
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No puedo entrar aqui en la discusién de la patogenia de los edemas
renales; asunto que me Yevaria muy lejos de lo que pretendo en este'tra-
bajo, ¥ que no puede considerarse atin resuelto. Creo que el camino que ha
tomado Achard del estudio de la ﬁsxopatologia del sistema lacunar es el que
tiene probabilidades de resolverlo,

Concurrentemente eon el fendmena edema pueden presentarse altera-
eiones en la guimica de la sangre que son muy interesantes y que comien-
zan a tener una aplicacién clinica que mucho prometa, Me refiero al estudio
del indice refractométrico del suero sanguineo y la relacién proteinas: glo-
bulinas en el mismo suero.

‘Epstein ha llamado la atencién del mundo médico hacia estas investi-
gaciones por su concepeién espeeial de las nefrosis.

Para este autor la nefrosis se caracteriza, ademas del cuadro elinico
conoeido, por la apariencia lechosa del suero, la disminucién de las protei-
nas, & aumento de las globulinas (inversién de la relacién normal) y au-
mento de la colesterina.

Aunqgue algunos autores como Kahn dicen que la nefrosis pura tipo
Epstein debe ser muy rara, pues no encuentra estas caracteristicas en los
enfermns estudiados por él, creemos que es muy posible que Khan haya
estudiado formas hidropigenas de glomérulonefritis o sea tipos mixtus,
pues se ha encontrado que cuando interviene la retencidon azoada ¥ ia ten-
si6n arterial comienza a ascender desaparecen estas caracteristieas, prece.
diendo este fenémeno a la desaparicién de los edemas; de tal manera que
Epstein logra esto con un régimen relativamente alto en proteinas, v otros
autores han llegado hasta a aconseJar la administracion de urea para hacer
desaparecer el sintoma.

‘Las proteinas totales del suero han sido estimadas en 7.62 por ciento.
Las globulinas en 8.10 por ciento y la serina en 4,52 por ciento,

En un caso de Rabinowitch estos cuerpos estaban en proporcién de:

8.9% las proteinas totales, 1.30 la serina y 2.60 las globulinas. La co-
lesterina aleanzaba un valor de 0.781%.

Después del tratamiento, dos meses después las proporciones eran:
7.72 de proteinas totales, 4.67 la serina; 3.05 las globulinas y 0.201 ia eo-
lesterina. Los edemas habian desaparecido. Hay motivos, pues, para pensar
en la utilidad de estas dosificaciones.

La atencién de los clinicos ha sido tambjén [lamada hacia las dosifica-
ciories dei fosforo y del calcio. El ascenso del fésforo y la baja del calcio
parecen estar relacionados en las formas convulsivas de la uremia que tan
frecuentemente se presentan en las glomérulonefritisaunque no son exelu-
zivas de ella. El mecanismo de la retencién de! fésforo por insuficiencia
renal no es bien conocido, pero recordamos que es de las sustancias que
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hemos mencionade entre las que el rifén concentra. Habiendo cierta re-
tencioén de f6sforo por el rindn esta sustancia tiende a ser eliminada por el
intestino, pero unida al ealcio y no al sodio, de donde puede pensarse en
que ésta 3ea la causa de la disminucién del ecaleio.

Miranda ha estudiado este asunto recientemente y opina que no basta
[a retencidn del f6sforo para explicar los aceidentes convulsivos observa.
dos, sino que la baja del caleio solamente produce este cuadro, cuando a
ella se une cierta retencién del sodio.

La cifra normal de los fosfatos inorgénicos del plasma es, segin Bloor,
1.8 a4 3 mgs. por cien ¢.c. En casos de retencion puede elevarse al doble
de esta dltima cantidad.

Elcaleio normal es, segin Kramer y Howland de 9 a 10.5 mgs. por cien
c.c. pudiendo en circunstancias patol6gicas bajar hasta 4 mgs. por ciento.

Para terminar, el clinico no debe perder de vista dos eventualidades
posibles en un glomérulonefritico: 19 la posibilidad de que se sobreafiada
ja retencién azoada dando lugar a las formas mixtas. 29 la acidosis de cau-
sa renal, :

Al tratar de las formas azotémicas indicaré la utilidad del analisis de
la sangre en esos casos; respecto de la acidosis refiero al lector al capitulo
consagrado a los trastornos del equilibrio dcido bésico de los humores.

GLOMFERULO NEFRITIS

La glomérulo-nefritis 8in retencién azoada y sin edemas, es decir, la
que corresponde a las formas hipertensivas puras de los franceses, es bas-
tante rara. Lo frecuente es encontrar la forma nefrética de la glomérulo-
nefritis o la forma azotémica. En las primeras puede aplicarse lo dicho al
tratar de la nefrosis. En las segundas la azotemia toma el lugar preponde-.
rante y me reservo a trataria en las formas azotémicas puras. Por expe-
riencia propia puedo decir, sin embargo que el hecho de que no haya ede-
mas no debe alejar al clinico de la idea de retencién clorurada. Mucho se
ha hablado de jas retenciones secas de cloruros, para gue yo insista en el
asunto. El peligro de la uremia convulgiva atribuida por Widal a la retén-
cion clorurada y, a la baja del calcio, por otros autores, segin hemos visto,
debe tenerse presente, utilizando si es posible los datos del andlisis quimico
en lo que toca a las sales inorganicas citadas.

NEFRO-ESCLEROSIS

El fen6meno predominante en esta forma clinica es la azotemia,
Hoy se acepta que el rifién enfermo manifiesta su insuficiencia funcio-
nal por la pérdida de la facultad de concentracién a que hemos aludido.
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. .
Eato quiere decir que no deben encontrarse elevadas, forzosamente, las ci-
fras de las sustancius azoadas en la sangre, sino que el organismo puede
compensar el trastorno renal de manern de mantener dentro de los limites
normales la urea de la sangre.

La uocion de insuficiencia compensada ha tenido que ser admitida, Sin
entrar en el estudic del inecanismo de esta compensacién analizando los
factores renales y extra-renalas que en ella intervienen, nos contentamos
con decir que dlsmlnuyendose la concentracion de las orinas por la emision
de mayor cantidad de agua {poliuria nocturna, sobre todo) es posible que
lag sustancias nitrogenadas se mantengan dentro de los limites normales
en la sangre. Solamente cuando esta compensacién no basta por el aumen-
to del trastorno en sf{ o por factores extra-renales como la insuficiencia
ventricular izquierda de los cardio renales, es cuando la descompensacitn
sobreviene y las sustancias nitrogenadas comienzan a subir.

Debemos pues hacer una distincién y considerar primero la azotemia
compensada y segundo la azotemia descompensada.

AZOTEMIA COMPENSADA.—Durante este periodo es cuando la constan-
te de Ambard ha mostrado su utilidad innegable. No obstante la gran can-
tidad de criticas que esta exploracién ha suscitado, la experiencia clinica
confirma cada vez mas, en miopinién, que no pedemos, hoy en dia, pres-
cindir de ella en este periodo de las nefropatias esclerosas.

Ea mi practica he llegado a encontrar casos de indudable insuficiencia
renal en que la cifra de la urea sanguinea esti dentro de los limites de lo
normal ¥, en cambio, la constante ureo-secretoria esta elevada al punto de
llegar a los alrededores de 0.15. Fiado en el valor de este dato he podido
pronosticar la inminencia de una descompensacién y he visto cumplirse este
prondstico encontrando al poco tiempo cifras de indudable retencion. Tam-
bién he visto convertirse una insuficiencia descompensada en una compen-
sada y desaparecer la retencion azoada persistiendo el alto valor de la
constante bajo lu influencia de una medicacién cardio-ténica, aumentando
la diuresis. Es cierto que no hay que dejarse lievar de la apariencia de pre-
eision matemética que tiene la férmula de Ambard. Repito que el clinico
jamés debe basar su opinién en un solo dato.

Legueu y Chabanier nos han dado una tabla que permite al elinico tra-
ducir el valor de la constante de Ambard en términos de insuficiencia renal.

He aquf la tabla:
K— 0.100 indica pérdida funcional del 50%
K- 0.140 ,, v e o 5%
K— 0.210 ,, v . o 90%
Por lo que hemos dicho suseribimos la opinién de Ambard que dicta
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v
que la constante se impone si la urea es inferior a 0.50 por mil, Gtil si es

inferior a 1 gmo. e inditil si es superior a 1 gmo. por mil.
Myers ha sostenido que la Gnica sustancia azoada que el riftén retiene

en este periodo es el 4cido Grico y pretende que la dosificacién de este
cuerpo en la sangre es de gran utilidad en el diagnéstico de la azotemia
que principia. La opinién mas aceptada hoy es que la elevacién del acido
arico estd ligada a la hipertensién y no a la insuficiencia renal, y se encuen-
tra por lo tanto en otras hipertensiones que nada tienen gue ver con el

rifién. .
AZOTEMIA VERDADERA O DESCOMPENSADA. — Cuando el equilibrio

inestable de la compensaci6n por dilucién urinaria se rompe y el peligro
comienza a cernirse para el enférmo, la retencién se establece. El clinico
debe saber acechar este momento y para ello no basta la sagacidad deriva-
da de su experiencia. Sélo la azotemia grave aparece al exterior. Es pre-
¢iso asomarse a la intimidad de la composicién quimica de la sangre para
poder registrar el toque de alarma oportuno.

El nitrégenoc total no protéico que normalmente oscila entre 22 y 26
mgs. por ciento comienza a elevarse. Este aumento se hace sobre todo a
expensas de la fracci6n ureica de este 4zoe. Normalmente la mitad del
azoe total no protéico es de la urea (11 a 13 mgs. por ciento o sean 24 a 28
mgs, por ciento de urea). En circunstancias patolégicas de retencién el
porcentaje del 4zoe de la urea sobre el total no protéico se va elevando.
Dosifieada la urea por métodos precisos, toda elevacién arriba de 35 mgs.
por ciento indiea retencién. Los autores franceses adoptan la cifra de 50
cgs, por mil ecomo el limite superior de lo normal. Esta cifra es demasiado

elevada.
Para la escuela francesa una urea sanguinea de 0.50 a 1 gmo. por mil

traduce una pérdida funcional de 0. a 80% ,una urea sanguineade 12 2 gms.
denuncia una pérdida funcional de 80 a 98 por ciento, Yo he visto azote-
mias con mas de 2 gms, por mil; el prondstico es entonces fatal, a muy bre-

ve plazo.
La creatinina es para Myers, la sustancia gque mas dificilmente se re-

tiene. La expefiencia ha confirmado el enorme valor pronéstico de la reten-
cion de este cuerpo. Pero no es menester abusar del trabajo del Laborato-
rio. Sila retencién ureica no es marcada, no hay para qué dosificar la crea-
tinina. Valores de 1 a 2 mgs. por ciento son normales, de 2, 5 a 3 mgs. %
el dato es sospechoso, de 3 a 5 mgs. % el prondstico es desfavorabie, y arri-

ba de 5 mgs. %, fatal.
Las conclusiones a que se llega cuando se han puesto en practica estos

medios de diagnéstico y de prondstico son favorables al extremo. Jamés
podréi el clinico arrepentirse de haberlos usado. E! desengafio es sélo para
los que no los usan.
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El cirujano que se aventura a practicar una intervencion sobre la pros-
tata sin haber averiguado por estos medios el valor funcional del rinon de
su enférmo, merece el desprestigio a que se expone,

PAPEL DE ALGUNAS GLANDULAS DE SECRECION INTERNA
EN LA REGULACION DE LA COMPOSICION
QUIMICA DE LA SANGRE.

El andlisis quimico de la sangre no ha llegado a |a perfeceién necesa-
ria para que podamos investigar y dosificar los productos mismos de secre-
ci6n de las gliandulas endéerinas, Apenas en el Laboratorio de fisiologia
y, haciendo uso de medios biol6gicos més que quimicos, se investigala pre-
sencia de estas increciones en la sangre.

El titulo de este capitnlo, se justifica, sin embargo, porque algunas
sustancias normales de la sangre sufren bajo la influencia del funciona-
miento endéerino modificaciones cuantitativas de importancia.

‘ Quizas 1a mas conocida e importante de estas acciones sea la que cons
tituye el mecanismo regulador de la glicemia.

El péncreas por intermedio de la insulina es el gue ejerce la aeecibn
prependerante. Estimulando la glicogeno-formacién y la glicogenolisisgo-
bierna el papel del higado, presidiendo sobre la glicoligis interviene en la
nutricién de todos los tejidos, llevando su accién sobre ei rifién tiene in-
fluencia sobre el dintel renal de la glucosa. Esta accién combinada explica
c6mo el pincreas mantiene por su funcionamiento fisiolégico la constante
de la glicemia y ¢6mo surge la hiperglicemia patologica como €l signo més
fiel de la insuficiencia funcional de esta gldndula.

La accién de las otras glindulas endécrinas, con ser importante no
puede compararse a la accion del pAncreas. La mencionaremos sin embar-
go. La paratiroides ejerce influencia sobre la glicolisis, de manera que es
sinérgica con el pAncreas a este respecto. Las glindulas genitales, segln
parece, tienen también cierto papel en el mismo sentido.

La accidn de la suprarenal es de las mejor conocidas. El fendmeno de
la hiperglicemia adrenalinica ha sido muy estudiado por los fisidlogos. El
mecanismo es, seglin parece, ung movilizacién rdpida, «de emergencia’,
como diria Cannon. Explica la hiperglicemia emotiva.

El tiroides obra en el mismo sentido que la. suprarenal v la hipéfisis,
por su I6bulo posterior, es considerada por algunos también, como sinér-
gica con estas glandulas, aunque otros niegan esta aceidn refiriéndola a la
region hipotaldmica adyacente.

3l funcionamiento endbéerino y el funcionamiento del simpatico y para-
simpatico estin tan estrechamente unidos que no pueden estudiarse el uno
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sin el otro. Basta recordar el papel de los esplacnicos en la hiperglicemia
adrenalfnica y 1as relaciones de la tiroides con el simpatico y parasimpéatico.

El simpatico parece obrar sinérgicamente con la tiroides y la suprare-
nal, y el vago con el pancreas y la paratiroides.

Es, pies, frezuente, que el fisidlogo recurra a la determinacién
de la glicemia o a la prueba de Ia glicemia alimentieia en sus investigacio-
nes sobrelas glandulas de secrecién interna en busca de datos utilisimos
sobre el metabolismo de ios hidratos de earbono. :

La intensidad de las combustiones en el organismo est regida prinei-
palmente por la actividad del tiroides. Los produetos del catabolismo celu-
lar, al pasar de los tejidos a la sangre imprimen modificaciones gue pueden
ser de importancia en la composicion quimica de 1a sangre. De aqui que
debamaos considerar este aspecto de la influencia de las gldndulas endoerj-
nas sobre dicha composicién. Son sobretodo los cambios respiratorios y la
cantidad de las materias excrementiciales, como la urea y la creatinina, las
que se ven influidas por esta accién aumentandose su cantidad cuando el
metabolismo aumenta y disminuyendo en caso contrario.

‘El papel de la paratiroides en el metabolismo del calecio es otro punto
de gran interés. La aceién del extracto de paratiroides llamado Para thor-
mon, preparado por Collip, es la movilizacién del caleio hacia la sangre con
la hipercalcemia consiguiente.

Ya hemos hablado del papel de ciertas gldndulas de seecrecién interna
en la produccién de la colesterinemia. La hipercolesterinemia del embara-
zo y del premenstruo son fenémenos interesantisimos que nos contentare-
mos con mencionar.

Cada uno de estos hechos daria lugar a estudios profundos y extendos
que se saldrian del cuadro de este trabajo, euya indole practica se oponea
la discusion de teorias e interpretaciones. Pasemos, pues, al campo de la
clinica.

EL ANALISIS QUIMICO DE LA SANGRE EN ALGUNAS
ENFERMEDADES DE LAS GLANDULAS
ENDOCRINAS Y DEL METABOLISMO

La més honda perturbacién del metabolismo de fos hidratos de carbo-
no es la que acompana a la diabetes pancreatica.

Ya hemos visto como la glucosa se mantiene constante en la sangre en
los alrededores de un gramo por litro en estado fisiolégico. Hemos visto
también el efecto de la ingestién de comidas que contienen hidratos de car-
bono disponibles y el resultado de la prueba de la glicemia experimental
por ingestién de determinada cantidad de glucosa, asf como el valor nor-
mal del dintel renal para la glucosa.
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Consigtiendo el trastorno principal de la diabetes, en una disminucion
en la utilizacién de la glucosa, el signo revelador de este trastorno es ia
glicosuria, pero ésta a su vez no es sino consecuencia de la hiperglicemia,
desde el momento en que ésta rebasa el limite del dintel.

Todo diabético pancredtico gue tiene glicosuria tiene una glicemia su-
perior a 1.60 por mil. L.a concentracion en la sangre arriba de esta canti-
dad estd en relacién con el monto del débito de glucosa en la orina. Abajo
de la cifra indicada puede haber hiperglicemia sin glicosuria,

En un diabético que tiene azucar en la orina, la determinacién de la
glicemia es muy atil para asegurarse de que realmente se trata de una
diabetes pancreitica, diferenciandola sobre todo de la llamada diabetes re-
nal que, aunque es rara, ha sido motivo de algunds errores de diagnéstico
y de pron6stico, Recuerdo un caso ilustrativode un sujeto glicosidrico y tu-
berculoso pulmonar en el que se diagnosticd diabetes pancredtica diandose
un prondstico malo y que, con sorpresa del médico tratante, respondié al
tratamiento de la tuberculosis aumentando de peso, Posteriormente se
averigud que no existia hiperglicemia a pesar de la existencia de la glico-
suria, lo que denotaba un dintel bajo para la glucosa; se hizo caso omiso
de la glicosuria y el enfermo signié su mejoria. Giicosurias de origen hepi-
tico son extremadamente raras también y son intermitentes, de manera
que coinciden generalmente con momentos de hiperglicemia post.prandial;
pero esta hiperglicemia desaparece en condiciones de avano. Las glicosu-
rias de origen nervioso }jamdas Hegan a producir hiperglicemias, Todo en-
fermo con una hiperglicemia en ayunas mayor de 1 80 tiene una diabetes
pancreética.

La llamada pre- diabetes, que en realidad es una diabetes suficiente-
mente, ligera para no producir glicosuria o produciria séio intermitente.
mente puede ser diagvosticada por la hiperglicemia en ayunas o por
la prueba de tolerancia de la glicemia alimenticia. Todo individuo obeso
deberia hacerse investigar periédicamente ia glicemia. Estono es una exa-
geracibn, sobre todo pasando los cuarenta afios, pues sorprendida la diabe-
tes en este perfodo y sometiendo al enfermo a un régimen apropiadoe, es
posible prevenir e! desarrollo de la enfermedad.

Las determinaciones de glicemia permiten ademas seguir el curso de
la enfermedad,sabre todo caando se estd en el tratamiento. El tratamiento
por la insulina no puede ser vigilado bien.eon la sola dosificacién en las ori-
nas, principalmente cuandoe el enfermo estd ya aglicostrico; la glicemia
indica e! momento apropiado para disminuir la dosis de insulina o para au-
mentar los hidratos de carbono de la dieta, evitindose 4si los peligros de
la hipoglicemia antes de que aparezca.

Adema4s del trastorna en el metabolismo de los hidratos de carbono hay
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en la digbetes un trastorno en el metabolismo de las grasas que se revela
muchasg veces por lipoidemia. Aunque las determinaciones de grasas en la
sangre han sido poco usadas por los clinicos, pues hasta ahora no ha habi-
do una indicacién por la que pueda-juzgarse de utilidad en la préctica su
dosificacién, ereo que la tendencia actual a usar dietas relativamente altas
en grasas puede hacerla surgir.

Cnando la acidosis se presenta ya sea esponténea, ya provocada
por errores de la dieta, la determinacién de la reserva alcalina debe seguir
inmediatamente al hailazgo de la acetona en la orina. La acidosis debe in-
vestigarse sisteméticamente en todo diabético que tenga una infeccién de
cualquier naturaleza que sea, lo mismo cuando se presentan trastornos
gastro-intestinales, sobre todo vémitos, o que el enfermo tenga que ser so-
metido a una operacién. mas atin cuando se usa anesiesia general, lo gue
debe evitarse generalmente. No debe perderse de vista gue es posible la aci-
dosis sin que ésta sea causada por los cuerpos cetdnicos, de manera que en
estos casos no hay que esperar la aparicién de la acetons en la orina pa-
ra investigar la baja de la reserva alcalins,

La prueba de tolerancia a los hidrocarbonados puede también aplicarse
para el diagnéstico de otras perturbaciones de las gliandulas endderinas.
Teniendo en cuenta lo dicho en el capitulo anterior un aumento & la tole-
rancia o disminucién puede poner en la pista de un diagnoéstico. Esto es
importante en relacién con trastornos de la nutricién que pueden tener un
origen enddcrino, como la obesidad o la desnutricién.

También puede servir en la exploracién del tono del sistema nervioso
vegetativo. Recientemente se ha sefialado como muy frecuente el hiperin-
sulinismo de los vagoténicos, revelado por una fase de hipoglicemia cierto
tiempo después de la comida de pruebae y siguiendo una curva breve ¥
poco elevada.

Los simpaticot6nicos son, por el contrario, poco tolerantes a la glucosa
de manera que en la prueba de la glicemia alimenticia revelan una exage-
racién del fen6meno normal de ascenso y este es exagerado.

Esta prueba puede ademdés servir para determinar la suseeptibilidad
de una persona al ejercicio pudiendo asi graduarlo. Sabido es que elejer-
cicio puede determinar una movilizacién de la glucosa hacia la sangre, de
una manera andloga a la accién de la adrenalina. En ciertos sujetos vago-
ténicos o insnficientes suprarenalies o tiroideos el ejercicio puede provoecar
una crisis de hipoglicemia. - }

La determinacién del calcio estd indicadaen la tetania pudiendo servir
para confirmar un giagnéstico dudoso, para medir el grado de perturba-
cién del metaholismo de este cuerpo o, lo que es méis importante, para se-
guir el tratamiento por el Para-thor-mon, el cual gue no puede ha-
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cerse sin la ayuda de esa determinacién. La hipercalcemia es el peligro de
estas inyecciones, de manera que no puede prescindirse de la dosificacién
del calcio en el curso del tratamiento.

La determinacién del calcio sanguineo es 1til también en el embarazo
patoldgico, particularmente en los vomitos y en la eclampsia antes de que
estallen los grandes accidentes. Kl tratamiento por las sales de calcio en
estos estados puede ser seguido por estas determinaciones.

En lapneumonia pueden presentarse alteraciones en la calcemin, pero
no ha entrado en la practica el uso de la dosificacién en esta enfermedad.

Ya sefialé la hipercolesterinemia de la litiasis biliar. Ademés de este
padecimiento las dosificaciones de colesterina han sido frecuentemente
practicadas en las enfermedades infecciosas como la fiebre tifoidea o el ti-
fa, donde se ha sefialado un descenso, que creo estd en relacion con la des-
nutricién del enfermo. No creo que tenga un gran valor diagnéstico ni
prondstico. Recientemente se ha insistido en la frecuencia de lahipercoles-
terinemia de la arterioesclerosis. Ya he dicho que las glanduias de secre-
cién interna, principalmente el ovario v la suprarrenal gson fuentes de ela.
boracién de este producto, de manera que esta comprobacion de la hiper-
colesterinemia hace pensar en el papel de estag glandulas en la hiperten-
sién. El ateroma hace que la colesterina se deposite en la pared arterial
enferma.

Mencionaré para terminar, el aumento de las sustancias azoadasen la
sangre de los enfermos cuyo catabolismo esté aumentado como los febri-
les y los que padecen hipertiroidismo, No hay ningurna dificultad para la
compresion de este aumento.

Al terminar este trabajo no puedo menos que reconocer que la premu- -
ra del tiempo en que fué escrito, lo hizo aGn méas imperfecto de lo que pue-
de esperarse dada la escazés de mis conocimientos. El plazo fijo es siem-
pre angusiioso para el trabajador que tiene que repartir su atencién‘entre
miltiples ocupaciones propias de la profesién,

Me contentaré con haber contribuido a Ia vulgarizacién de esos méto-
dos y con haber puesto un poco de esfuerzo en el trabajo.

La premura del tiempo mencionada me impidié dar remate a mi tra-
bajo ordenando la bibliografia, por lo que lo entrego sin ella, esparando que
el jurado se digne tomar en cuenta mi disculpa.

México, septiembre de 1926.
FRANCISCO DE P. MIRANDA,



