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LJ\ posIBILIDAD de que una actividad enzimdtica radique en proteinas con
caracteristicas fisico-quimicas diferentes dentro de un mismo individuo fue
adelantada desde 1948 por Warburg en relacién a enzimas originadas en diversos
érganos, y la primera ohservacién de formas mltiples de una enzima procedente
de un drgano fue la de Nielands! en 1952 al demostrar que la deshidrogenasa
lactica cristalizada de corazén bovino podia separarse en 2 componentes mediante
electroforesis; en 1953 Krebs2 registré la observacién de que en levadura la frac-
cién con actividad 3-gliceraldehido fosfato deshidrogenasa podia separarse en 4
componentes con cargas eléctricas diferentes y precipitacién selectiva con 4cidos
nucleicos. Desde entonces se han estudiado muchos otros sistemas enzimaticos
demostrandose la existencia de especies proteicas diversas dentro de la misma
actividad genérica enzimitica.? El término “isozimas” ha sido propuesto por
Markeret y Méllert para designar las formas isodindmicas de aquellas enzimas
derivadas del mismo 6rgano pere con propiedades fisicas y quimicas diferentes.
En el sistema de transaminasa glutimico-oxaloacétisa Fleischer. y asoc.5 me-
diante el empleo de adsorbentes del tipo CM-celulosa y DEAE celulosa a pH 7.0,
han obtenido 2 componentes, lo que sugiere cargas eléctricas opuestas y en prue-
bag cinéticas se ha encontrado que la enzima catiénica tiene mayor afinidad que
la aniénica hacia aspartato en presencia de concentraciones éptimas de alfa-
cetoglutarato y lo inverso hacia este cetodcido (Ky = 248 v 0.7 % 10-3 M/L a
pH 6.0 y 7.4 para la catiénica »s. 38.4 y 11.9 X 103 M/L de la anidnica) ;
usando pruebas a pH 6.0 y 7.4 vy concentraciones limitantes de aspartato a pH
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6.0 se han podido cuantificar las fracciones isozimica designadas por I y II; su
aplicacién én lesion hepética experimental en perros ha servido para demostrar
que el aumento periférico deriva basicamente de Ia enzima I.

Cérdoba y asoc.5 han obtenido separaciones similares en transaminasa GO a
través de antisueros obtenidos de preparaciones fraccionadas en gel de almidén;
la materia prima ha sido miocardio e higado humano, de mono (Macacca cyno-
mologus) asi como higado de cerdo,

El recién nacide exhibe peculiaridades en el sistema de transaminasa gluta-
mico-oxaloacética consistentes en niveles plasmaiticos 3 & 4 veces superiores al
lactante mayor o adulto;7 -8 el mecanismo de dicha elevacién no ha sido expli-
cado satisfactoriamente, pero en presencia de una inmadurez hepética “fisiologi-
ca” que se traduce por niveles subnormales de albtimina, colinesterasa,? actividad
conjugante,10 etc., no parece légico adscribir la elevacién de transaminasa a
sobreproduccién de tales enzimas.

La posibilidad de una relacién madre-hijo que determine los niveles del pro-
ducto en funcién de Ia actividad materna nos parecié importante de estudiar con
objeto de analizar tales relaciones ast como conocer la evolucién de los valores de
esa actividad enzimética en los primeros dias de vida del neonato ¥ poder valorar
el significado de sus valores en este perfodo; asimismo la discriminacién de la
enzima GO en las fracciones I y II de Fleischer permitié aclarar la participacién
de ambos compenentes en las modificaciones abservadas en el suero.

MATERIAL ¥ METODOS

Cuarenta y dos madres y sus productos en el momento del parto; las muestras
de sangre sc obtuvieron por puncién venosa en la madre y del cordén en los hijos.
Los partos se realizaron por via vaginal y la evolucién del embarazo fue normal.

En 10 casos se tomaron muestras de sangre (por puncién de yugular externa)
de los nifios al salir de la Maternidad (3°-4° dia).

La determinacién de la actividad transaminasica GO se realizé segun la téenica
de Karmen y asoc.ll en donde se mide la produccién de 4cido oxaloacético a
partir de aspartico mediante la conjugacién de una actividad enzimética extra:
la deshidrogenasa mélica que reduce al producto inicial al 4cido malico mediante
consumo de DPNH cuya desaparicién es medida a 340 mpy y sirve para cuantifi-
car el oxaloacetato generado por el sistema transaminante.

La discriminacién entre fraccién Ty I1 se realizé por la téenica de Fleischer5: 12
en la que se determina la actividad a pH 7.4 y 6.0 en presencia de concentracio-
nes optimas de 4cido alfacetoglutdrico (2 3 10-2 M/L) vy variables de aspértico
(5X103Maph60y1l X 10t M/L apH 7.4).

74
Tomando en cuenta que las relaciones T de las enzimas I y IT en sus formas
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més purificadas son de 0.544 y 0.027 la participacién de ambos sistemas se pudo

R % —0.026
calcular por la férmula ————— 100 = % de la enzima II; como la
0.465 — 0.026 )

actividad o pH 7.4 puede considerarse como la suma de ambas la composicién
relativa se determina por simple resta.

Resultados:

En las 42 madres examinadas se encontrd:

Transaminasa G0-I: 4.01 unidades == 5.34 (19.0%).
Transaminasa GO-IT: 17.04 unidades =+ 4.38 (81.09).
Transaminasa GO-total: 21.05 unidades == 5.4.

En los 42 hijos se tuvo:
Transaminasa GO-I: 4.87 unidades + 6.27 (18.4%).

Transaminasa GO-II: 21.64 unidades == 12.77 (81.6% ).
Transaminasa G0-total: 26.5 unidades == 15.9.

En 10 recién nacidos en los que se determind la actividad enzimética al 3°-
4° dia se obtuvo:

Transaminasa GO-1: 7.6 unidades /ml (15.2%).
Transaminasa GO-IT: 42.3 unidades/ml (84.8%).
Transaminasa GO-total: 49.9 unidades/ml.

Los datos precedentes se han fundido en la Tabla 1.

Tasra 1
TransamiNasa GO
Ne¢ de unidades*ml X minuto
casos
1 I Total
Madres 42 4.01 17.04 21.05
Hijos (cordén) 42 4.87 21.64 26.51

Hijos (3°-4° dia)
# 1 unidad — — 0.001 de densidad éptica.
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ISOZIMAS GLUTAMICO-OXALOACETICAS SERICAS EN MADRES/HIJOS

TransaMIiNAsas G-0:

N de (unidades/mIX minuto)*
casos
I 11 Total
Madres 42 4,01 (19.0%) | 17.04 21.05
Hijos (cordén) 42 4.87 (18.4%) 2164 26.51
Hijos (3°-4° dia) 10 760 (15.2%) 42,30 19.90
#* 1 unidad = — A 0.001 de D.O. (densidad éptica),

La comparacién entre los valores maternos y los correspondientes a los pro-
ductos revelé que:

a) No hay diferencia significativa entre las actividades de GO-I (p > 0.8).

b) Hay diferencia real entre los valores de GO-IT (p < 0.025).

¢) Idem. con los niveles de actividad total (p < 0.05). Las diferencias en
los neonatos entre los valores al nacimiento y al 3949 dia son significa-
tivas en ambas fracciones (p < 0.02).

Se verificé la posibilidad de correlacién lineal entre los valores maternos y los
de cordén encontrandose que:

No hay asociacién entre las actividades de TGO-I; II o las actividades totales.

Discusion

Tos resultados obtenidos en nuestra exploracién muestran que desde el mo-
mento del nacimiento se encuentran diferencias significativas entre madre ¢ hijos
(niveles mas elevados en el tltimo) a expensas de la fraccién II; cierta indicacién
al respecto habia sido hecha por Kove et al.7-'8 en 1958 al estudiar la actividad
glutAmico-oxaloacética y glutimico-pirGvica en el suero de 63 recién nacidos
(algunos al nacimiento y otros hasta de 7 dias de edad) ; se encontré que habia
tendencia hacia valores fuera de la variacién normal del adulto y que persistia
durante por lo menos la 1* semana de vida. En nuestra serie de comparacion entre
la actividad en cordén y la exhibida 3-4 dias después (determinadas simultinea-
mente previa conservacién de la original a —30°C!) revelé que en 9/10 ocasiones
huho aumento significativo de ambas fracciones de casi 10096. Parece evidente
que desde el nacimiento, en el producto, existen valores aumentados de la frac-
¢ién 11, elevacién que se hace més aparente en los siguientes 3-4 dias alcanzando
cifras del doble en relacién a la original. Un dato importante es que en todas esas
alteraciones se conserva la misma proporcién de las 2 porciones enzimaticas ie.
1T 829 y 1 18%%; esta relacién difiere de la encontrada en animales. v.gr. perro,
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¢n donde TT nunca pasa del 16% y en condiciones normales puede ser casi 0; en
nuestros cdlculos hemos utilizado los valores de afinidad mostrados por las enzi-
mas del miocardio humano en base a la similitud encontrada por Fleischer entre
los sistemas enzimaticos de higado y miocardio que serfan los 2 organos princi-
pales de donde derivarfan las isozimas presentes en plasma. Atn con el grado
implicito de inexactitud ‘en tales suposiciones, las conclusiones no pueden afec-
tarse en forma radical ya que la actividad medida a PH 74 con 1 X 10t M/L
de aspartato, se determinan ambas porciones y a pH 6.0 con 5. % 103 M/L se
cuantifica casi exclusivamente la fraccién 11,

El que no haya una correlacién significativa entre los valores maternos y las
del producto sugieren que el desarrollo de dicha actividad enzimatica es inde-
pendiente y aparentemente no hay hase para sostener procesos de transferencia
durante la gestacién; el aumento de la actividad en el cordén y su elevacién en
los siguientes 3-4 dias fue un fenémeno general que no puede atribuirse a pecu-
liaridades del parto y entre las posibilidades para explicarlo cabria sefialar per-
meabilidad anormal de células hepéticas o sincicio miocardico los primeros dias
de vida o bien eliminacién deficiente de esas proteinas plasmdticas por inmadurez
renal.

RESUMEN v coNcLUsIONES

Se estudié la actividad de transaminasa glutdmico-oxaloacéticas I y II de
Fleischer en el suero de 42 madres ¥y sus productos en el momento del parto. En
los recién nacidos se hicieron determinaciones posteriores al 39-49 dia.

Los resultados obtenidos sefialan valores significativamente elevados (20%
mayores) en sangre de cordén y elevaciones atn mayores (2409%) al cabo de
3-4 dias en relacién a los niveles maternos, La proporcién de ambas isozimas se
mantuvo constante en todas las situaciones (209% de fraccién T y ¢l resto Ia IT).

No se encontré correlacién entre la actividad materna y la del producto en
las 2 isozimas estudiadas asf como en la actividad total de madres-hijos.

Dentro de las posibilidades discutidas para explicar dichos aumentos se sugie-
ren como viables un aumento en la permeabilidad hepética asi como depuracién
deficiente a nivel renal y se descarta tentativamente un proceso de transferencia
placentaria,
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